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11 Einleitung
1.1 Makroskopische Anatomie des Hirnstammes
Betrachtet man die makroskopische Anatomie des menschlichen Hirnstammes, zeigt sich eine
charakteristische morphologische Struktur von hoher Komplexität. Diese wiederum enthält auf
engstem Raum ein sehr differenziertes Muster von grauer und weißer Substanz,
mikroskopische Binnenstrukturen in einer komplizierten Zytoarchitektur, die durch ihre
interneuronalen Verbindungen die Voraussetzungen für die vielfältigen Leistungen des
Hirnstammes schaffen. Um einen Eindruck der komplizierten anatomischen Verhältnisse zu
vermitteln, sollen insbesondere die für diese Arbeit bedeutsamen nachbarschaftlichen
Beziehungen zum IV. Ventrikel und zu den Hirnnerven, kurz beschrieben werden:
Der menschliche Hirnstamm umfaßt das Mittelhirn, Mesenzephalon, die Brücke, Pons, und das
verlängerte Rückenmark, Medulla oblongata. Seine kraniale Grenze verläuft vorn am
Hinterrand der Corpora mamillaria, seitlich am Unterrand des Tractus opticus und dorsal am
Vorderrand der Vierhügelplatte.
1.1.1 Makroskopische Anatomie des Mittelhirns
Auf der Dorsalseite des Mittelhirns befindet sich die Vierhügelplatte, Lamina quadrigemina,
mit den Colliculi superiores und den Colliculi inferiores. Am unteren Rand des Colliculus
inferior tritt der N. trochlearis (IV. Hirnnerv) aus und wendet sich um den Hirnstamm nach
ventral. An der Ventralseite des Mittelhirns liegen die Hirnschenkel, Crura cerebri. Aus dem
Boden der dazwischenliegenden Fossa intercruralis tritt der N. oculomotorius (III. Hirnnerv)
hervor. Dem Mittelhirn schließt sich nach kaudal die Brücke an.
1.1.2 Makroskopische Anatomie der Brücke
Die äußere Kontur der Brücke ist charakterisiert durch eine nach basal hervorragende
Verdickung des Hirnstammes, den Brückenfuß. Dieser setzt sich nach beiden Seiten in die
mittleren Kleinhirnstiele, Pedunculi cerebellares medii, fort, aus deren vorderen Anteil jeweils
der N. trigeminus (V. Hirnnerv) entspringt. Dorsal wird die Brücke durch den Boden des
IV. Ventrikels, die Rautengrube begrenzt. Nach kaudal geht die Brücke in das verlängerte
Rückenmark, Medulla oblongata, über.
21.1.3 Makroskopische Anatomie des verlängerten Rückenmarks
Auf der ventralen Seite der Medulla oblongata befindet sich die Fissura mediana anterior, der
sich seitlich zwei charakteristische Vorwölbungen, die Pyramide und die Olive anschließen.
Der N. abducens (VI. Hirnnerv) tritt am Oberrand der Pyramide aus. Im
Kleinhirnbrückenwinkel, an der Grenze zwischen Medulla oblongata und Brücke, verlassen der
N. facialis (VII. Hirnnerv) und lateral davon der N. vestibulocochlearis (VIII. Hirnnerv) den
Hirnstamm. Die Wurzelfasern des N. glossopharyngeus (IX. Hirnnerv), N. vagus (X. Hirnnerv)
und N. accessorius (XI. Hirnnerv) treten in kaudaler Fortsetzung des Kleinhirnbrückenwinkels,
dem Sulcus lateralis dorsalis, hervor. Zwischen Pyramide und Olive verlassen die Wurzelfasern
des N. hypoglossus (XII. Hirnnerv) den Hirnstamm. Dorsale Begrenzung der Medulla
oblongata ist der Boden des IV. Ventrikels. Kaudal geht die Medulla oblongata ohne scharfe
Grenze in das Rückenmark über.
1.1.4 Makroskopische Anatomie des IV.Ventrikels und der Rautengrube
Der IV. Ventrikel hat eine zeltförmige Gestalt, deren Boden der Rautengrube entspricht. Diese
wird kranial von den oberen Kleinhirnstielen und kaudal von den unteren Kleinhirnstielen
eingefaßt. Ihre Spitze geht in den Aqueductus cerebri über, durch den der IV. Ventrikel nach
kranial mit dem III. Ventrikel in Verbindung steht. Die Recessus laterales umfassen die unteren
Kleinhirnstiele und setzen sich seitlich in die Aperturae laterales (Foramina Luschkae) fort.
Über diese beiden Öffnungen kommuniziert der IV. Ventrikel mit dem äußeren Liquorraum.
Der kraniale Anteil des Ventrikeldaches wird durch das Velum medullare superius gebildet, das
lateral durch die oberen Kleinhirnstiele begrenzt wird. Der kaudale Teil, das Velum medullare
inferius, zieht vom Kleinhirn zum unteren Rand der Rautengrube und mündet in die Apertura
mediana (Foramen Magendii), die den IV. Ventrikel mit dem äußeren Liquorraum verbindet.
31.2 Visualisierung von Hirnstammstrukturen
Keines der zur Zeit bekannten neuroradiologischen Verfahren ist bisher in der Lage, die
beschriebene morphologische Komplexität makroskopischer und mikroskopischer Architektur
des menschlichen Hirnstammes am Lebenden in ausreichender Weise zu visualisieren. Die
medizinische Bildgebung der zerebralen Morphologie erfolgt in der klinischen Anwendung
hauptsächlich durch zwei verschiedene Verfahren, die craniale Computertomographie (CCT)
und die Magnetresonanztomographie, die auch kurz als MRT oder insbesondere in
englischsprachiger Literatur als NMR bezeichnet wird. 1972 setzte Ambrose [12] den von
Hounsfield entwickelten Computertomographen erstmals in der Diagnostik von
Hirnerkrankungen ein und ermöglichte so die intravitale Darstellung makroskopischer
Gehirnanteile mit Differenzierung von grauer und weißer Substanz. Später veröffentlichten
Hawkes et al. im Jahr 1980 erste MRT Aufnahmen von pathologischen zerebralen
Veränderungen [34].
Die Computertomographie hat im Vergleich zur Magnetresonanztomographie den Vorteil
millimetergenauer Präzision der Bildwiedergabe und geometrischer Genauigkeit [11]. So
stellen Alexander et al. in ihren Untersuchungen eine lineare Verschiebung von
stereotaktischen MRT Koordinaten im Vergleich zur CCT in allen drei Dimensionen fest, die
bis zu vier Millimeter beträgt [11]. Andere Autoren bestätigen in ihren Arbeiten systematische
Fehler in Form einer konstanten geometrischen Abweichung der MRT Bildwiedergabe
[26, 27, 45].
Allerdings verursacht bei der Computertomographie die relative Dichte der knöchernen
Strukturen im Bereich der hinteren Schädelgrube eine erhebliche Streuung von
Röntgenstrahlen, so daß störende Artefakte entstehen, die wiederum die Abbildungsqualität
von Strukturen bzw. Läsionen im Bereich des Hirnstammes erheblich vermindern [6, 43, 54].
Dieser sogenannte Partialvolumeneffekt tritt in der CCT vor allem an der Schädelbasis auf, wo
Gewebe höherer Dichte und Gewebe niedriger Dichte, Knochen und Weichteile, benachbart
sind. Durch die resultierenden Dichtesprünge kommt es infolge überproportionaler
Strahlenaufhärtung und Meßstörungen zu fehlerhafter Bildberechnung, die auch bei der
Bildrekonstruktion durch den Rechner nicht mehr ausgeglichen werden kann. Besonders in
Schichten, in denen die Felsenbeinpyramiden und der Hirnstamm enthalten sind, resultieren
4hyper- und hypodense Streifenartefakte. Anfällig für solche Bildartefakte, Dichteauffälligkeiten
ohne anatomisches Korrelat, sind die basisnahen Anteile der hinteren Schädelgrube. Deshalb
sind Strukturen wie der untere Hirnstamm oder die basalen Anteile der Kleinhirnhemisphären
durch die Computertomographie selten verläßlich beurteilbar [43, 54].
Erst durch die Magnetresonanztomographie ist eine störungsarme Darstellung des
Hirnstammes möglich geworden. Wegen der fehlenden Strahlenbelastung für den Patienten,
einer hohen Kontrastauflösung und der Möglichkeit einer multiplanaren Darstellungsweise ist
sie inzwischen neben der Computertomographie zur wichtigsten neuroradiologischen
Untersuchungsmethode geworden [43, 54]. Der führende Grund für die überlegene Bedeutung
der Magnetresonanztomographie in Bezug auf eine neuroradiologische Darstellung des
Hirnstammes ist vor allem die differenziertere Abbildungsqualität von Weichteilstrukturen in
einer höheren Auflösung [45]. Obwohl die Magnetresonanztomographie den Hirnstamm
wesentlich präziser visualisieren kann als die Computertomographie, ergeben sich auch bei
diesem Verfahren bedeutende Einschränkungen. In üblicher Akquisitionstechnik läßt sich der
Hirnstamm lediglich als homogene Gesamtstruktur mit einer charakteristischen
Oberflächenstruktur darstellen, die Lage seiner histologisch nachweisbaren Binnenstrukturen
kann jedoch nur indirekt vermutet werden.
Drayer et al. [27, 28] weisen darauf hin, daß sich die physiologische Verteilung von Eisenionen
im Gehirn zum Teil durch die Magnetresonanztomographie abbilden läßt. Insbesondere Globus
pallidum, Substantia nigra, Nucleus ruber und Nucleus dentatus heben sich, gekennzeichnet
durch eine verminderte Signalintensität in T2 gewichteten MRT Bildern, bei einer Feldstärke
von 1.5 T von ihrer Umgebung ab und lassen sich aufgrund ihrer topographischen Lage
identifizieren. In histologischen Vergleichsuntersuchungen korreliert dieser Befund nach
Angaben der Autoren präzise mit der durch Perls Färbung gekennzeichneten Eisenverteilung
der morphologischen Binnenstrukturen. Allerdings ist diese Art der Darstellung auf wenige
zerebrale Strukturen mit relativ hohem physiologischem Eisengehalt beschränkt. Außerdem
ergeben sich Schwierigkeiten der Visualisierung bei niedrigeren Feldstärken.
1.2.1 NMR Mikroskopie
Als NMR Mikroskopie wird von verschiedenen Autoren ein Verfahren beschrieben, das die
Darstellung einzelner histologisch nachweisbarer Binnenstrukturen des menschlichen
5Hirnstammes durch Magnetresonanztomographie ermöglicht. Dieses Verfahren ist derzeit
jedoch auf experimentelle Bedingungen post mortem begrenzt, die beispielsweise
formalinfixierte oder gefrorene Hirnstammpräparate benutzen [18, 21, 29, 46, 58, 59, 67].
Wenn an anatomischen Präparaten erhobene Befunde auf Verhältnisse am Lebenden
übertragen werden, müssen morphologische Veränderungen, die postmortal auftreten oder
möglicherweise durch histologische Techniken bedingt sind, beachtet werden. Da Liquor nach
dem Tod teilweise in das Hirngewebe eindringt, nimmt das Hirnvolumen zu und das Volumen
der Liquorräume ab. Durch Fixation oder histologische Bearbeitung bedingte postmortale
Faktoren verändern also die intravitale Topographie zerebraler Strukturen in einem
unterschiedlichen Ausmaß [33, 41 - 43].
Vandersteen et al. [67] untersuchten das Erscheinungsbild mikroskopischer Gewebsstrukturen
an formalinfixierten anatomischen Präparaten in MRT Bildern. Um die MRT Befunde zu
verifizieren, wurden die Hirnstammpräparate anschließend für eine histologische
Kontrolluntersuchung aufbereitet. Im Hochfeld MRT ließen sich jedoch ausschließlich bei
9,4 Tesla protonengewichtete Bilder generieren, die mit ausreichender Sensibilität und
Auflösung eine Identifizierung der Lemnisci mediales, des Nervus hypoglossus, des Nucleus
intercalatus, des Nucleus dorsalis nervi vagi, des Nucleus solitarius und Tractus solitarius
sowie des Nucleus olivaris inferior ermöglichten.
Flannigan et al. [29] gelang es, die Substantia nigra, den Nucleus ruber, die Lemnisci mediales
und Lemnisci spinales und den Nucleus olivaris inferior in T2 gewichteten Spin Echo
Sequenzen zu identifizierten. Dabei stellten sie fest, daß eine erhöhte Repetitionszeit von zwei
Sekunden eine bessere Unterscheidung grauer und weißer Substanz der untersuchten
gefrorenen Hirnstammpräparate ermöglichte.
Mitrovics et al. [46] berichten über T1 gewichtete dreidimensionale Akquisitionen, ebenfalls an
formalinfixierten Präparaten mit einer hochauflösenden Spule und einem konventionellen
1,5 Tesla Gerät. Die neuroradiologisch erhobenen Befunde wurden mit myelingefärbten
histologischen Präparaten verglichen.
Bradley et al. [21] fassen die Arbeiten anderer Autoren zusammen [29] und geben eine
umfassende Übersicht der Hirnstammstrukturen, die bisher durch MRT abgebildet und
identifiziert werden konnten.
6Beuls et al. [18] beschreiben die mikroanatomische Organisation des Rückenmarkes durch
hochauflösende NMR Mikroskopie an nicht fixierten menschlichen Rückenmarkspräparaten
und an formalinfixierten Präparaten der Medulla oblongata bei 9,4 Tesla. Sie weisen in ihrer
Arbeit ausdrücklich darauf hin, daß die übliche klinische Anwendung geringerer Feldstärken
von 0,35 bis 2 Tesla am Lebenden nur limitierte Informationen über die Binnenstrukturen der
Medulla oblongata und des Rückenmarkes zulassen.
Solsberg et al. [58, 59] untersuchten einen einzelnen menschlichen Hirnstamm durch
hochauflösende Magnetresonanztomographie. Die Bilder wurden mit myelingefärbten
histologischen Schnitten verglichen. Sie beobachteten, daß der Kontrast zwischen grauer und
weißer Substanz formalinfixierter Präparate in den MRT Bildern anders zur Darstellung kommt
als bei Untersuchungen in vivo, was sie der relativ kürzeren Relaxationszeit von Formalin
verglichen mit Wasser zuschreiben.
Es soll an dieser Stelle nochmals darauf hingewiesen werden, daß die beschriebenen
Untersuchungen der NMR Mikroskopie unterschiedlicher Autoren auf experimentelle
postmortale Bedingungen begrenzt sind, die nicht unmittelbar auf die Verhältnisse am
Lebenden übertragen werden können. Wie von einigen Autoren berichtet, erfordert die NMR
Mikroskopie auch besondere radiologische Untersuchungsbedingungen, die eine regelmäßige
klinische Anwendung nicht ermöglichen [18, 21, 58, 59, 67].
71.3 Stereotaktische Interventionen im Bereich des Hirnstammes
1.3.1 Bedeutung stereotaktischer neurochirurgischer Maßnahmen
Die Häufigkeit stereotaktischer Interventionen am menschlichen Hirnstamm für diagnostische
und therapeutischen Maßnahmen hat in den letzen Jahren deutlich zugenommen, was auf eine
ständige Verbesserung der bildgebenden radiologischen Verfahren, der Computertomographie
und insbesondere der Magnetresonanztomographie, zurückzuführen ist [11, 19, 31, 37 - 39,
44]. Die Entwicklung der kranialen Computertomographie führte zu einer Zunahme
stereotaktischer Operationen im Bereich tiefer zerebraler Regionen [22, 30, 35, 67]. Diese
schlossen jedoch den Bereich der hinteren Schädelgrube aufgrund der beschriebenen
mangelhaften Abbildungsqualität durch Partialvolumeneffekt und Streifenartefakte weitgehend
aus. Erst die Entwicklung der Magnetresonanztomographie ermöglichte erste Versuche einer
stereotaktischen Intervention an Hirnstamm und Kleinhirn [20].
Fortschritte der neuroradiologischen Bildgebung in den letzten Jahren haben die Genauigkeit
der diagnostischen Zuordnung und Identifizierung von Läsionen im Bereich des Hirnstammes
ansteigen lassen [39]. Dennoch stellen sich nach Kratimenos et al. [39, 40] etwa 20 % der
präoperativ radiologisch gestellten Diagnosen bei einer postoperativen histologischen
Untersuchung als falsch heraus, weshalb die Autoren auf die Notwendigkeit einer sicheren
präoperativen histologischen Diagnose in Form einer stereotaktischen Biopsie vor operativer
Therapie hinweisen.
Kondziolka et al. [37, 38] beschreiben erfolgreiche MRT geführte stereotaktische
Hirnstammbiopsien an 40 Patienten, wobei in unmittelbarer Nachbarschaft zur Mittellinie
gelegene Läsionen durch eine koronare, transthalamische Trajektorie und weiter lateral
gelegene Läsionen durch eine transcerebelläre Trajektorie erreicht werden konnten.
Kratimenos et al. [39, 40] berichten über CCT und MRT geführte stereotaktische
Hirnstamminterventionen an 72 Patienten. In 58 Fällen wählten sie einen transkortikalen
frontalen Zugang, bei 14 Interventionen wurde eine subokzipitale transzerebelläre Trajektorie
benutzt.
Goncalves-Ferreira [31] vergleicht in seiner Arbeit verschiedene Zugangsmöglichkeiten. Für
Biopsien im Bereich des Mittelhirnes wird in der Regel eine transkortikale frontale Trajektorie
benutzt, für Interventionen, die Pons oder Medulla oblongata betreffen, wird meistens der
transzerebelläre Zugang gewählt. Es wird darauf hingewiesen, daß für beide Methoden
intraparenchymatöse Wege bevorzugt werden, um das Risiko, Blutgefäße oder Hirnnerven zu
8verletzen, möglichst zu minimieren. Dabei wird allerdings die Zerstörung von Hirnparenchym
unweigerlich in Kauf genommen.
1.3.2 Stereotaktische Atlanten in klinischer Anwendung
Es erscheint wünschenswert, auch morphologische Strukturen, die im digitalen Bild nicht
anhand physikalischer Parameter, z.B. durch ihr MRT Signal, sondern nur über ihre
topographischen Beziehungen abgrenzbar sind, trotzdem anatomisch sicher zu definieren.
Moderne Neuronavigationssysteme ermöglichen die Integration stereotaktischer anatomischer
Atlanten in digitale neuroradiologische Bilddatensätze anhand gemeinsamer Referenzsysteme.
Durch die Benutzung präziser histologischer Information in klinischer Anwendung ließe sich so
die Beeinträchtigung oder gar die Verletzung wichtiger anatomischer Strukturen in
neurofunktionellen Systemen bei stereotaktischen Maßnahmen reduzieren.
Zur Zeit stehen verschiedene digitale Versionen des stereotaktischen Atlanten von
Schaltenbrand und Wahren zur Verfügung [55, 68]. Ihre klinische Anwendung erfolgt vor
allem zur Unterstützung funktioneller Interventionen im Bereich des Dienzephalon. Der Atlas
basiert auf makroskopischen und mikroskopischen Schnitten von insgesamt 111 Gehirnen und
benutzt die Interkommissurallinie als Referenzsystem, die den Hinterrand der Commissura
anterior (rostralis) mit dem Vorderrand der Commissura posterior (epithalamica) verbindet.
Der Atlas enthält auch stereotaktische Daten des Hirnstammes. Diese eignen sich jedoch
wegen relativ großer und unregelmäßiger Abstände zwischen den einzelnen histologischen
Schichten nicht für eine digitale Repräsentation.
Der Pariser Neurochirurg Jean Talairach hat seit 1957 insgesamt vier Hirnatlanten
veröffentlicht [62 - 65]. Die in klinischen Fächern am häufigsten verbreitete Version aus dem
Jahr 1988 basiert auf sagittalen, frontalen und horizontalen Rekonstruktionen eines einzigen
Gehirnes und benutzt die Bikommissurallinie als Referenzsystem. Diese Linie verbindet den
Oberrand der Commissura anterior (rostralis) mit dem Unterrand der Commissura posterior
(epithalamica) und wird auch als CA-CP Linie bezeichnet. Abgebildet sind oberflächlich
gelegene corticale Strukturen unter Einschluß der zytoarchitektonischen Felder nach
Brodmann. Zusätzlich enthält der Atlas Schemazeichnungen des Thalamus, Hypothalamus und
des Mesenzephalon. Er beschreibt aber nicht die Anatomie des Hirnstammes unterhalb des
Mittelhirns. Verschiedene digitale Versionen dieses Atlanten beschränken sich deshalb ebenfalls
auf die Lokalisation und Identifizierung von Brodmann Arealen und anderer kortikaler
9Strukturen und werden vornehmlich für den Vergleich funktioneller Gehirndarstellungen
benutzt.
1995 stellten Paxinos und Huang einen Hirnstammatlanten vor, der auf stereotaktischen
Vermessungen eines einzigen menschlichen Gehirnes beruht [52]. 64 Axialschnitte in einem
jeweiligen Abstand von 0,5 mm entsprechen einem makroskopischen Abschnitt mit einer
kraniokaudalen Ausdehnung von 3,2 cm. Als ein wesentliches Element der Arbeit beschreiben
die Autoren zytoarchitetonische Homologien der am Menschen erhobenen Befunde mit
früheren an Rattenhirnen vermessenen Koordinaten. Bisher ist keine digitale Version des
beschrieben Atlanten bekannt geworden.
Der stereotaktische Atlas des Thalamus von Andrew und Watkins [14], der auf der
histologischen Untersuchung von 26 Thalami aus 15 Gehirnen beruht, erschien als erster
probabilistischer Hirnatlas. Er versucht unter Verzicht auf Detailreichtum den Akzent auf die
Variabilität der anatomischen Verhältnisse in einer größeren Stichprobe zu setzen.
Der 1978 erschienene stereotaktische Wahrscheinlichkeitsatlas des menschlichen Hirnstammes
von Afshar, Watkins und Yap [2] verbessert einen prinzipiellen Nachteil vieler Hirnatlanten:
Als probabilistischer Atlas basiert er nicht auf der Vermessung eines einzelnen Präparates,
sondern repräsentiert in einer detaillierten Studie die interindividuelle Variabilität von 30
verschiedenen Gehirnen. In insgesamt 54 Axialschnitten mit einem jeweiligen Abstand von
1 mm umfaßt er einen Abschnitt von 5,4 cm des menschlichen Hirnstammes, der vom
Mittelhirn über die Brücke bis zur kranialen Medulla oblongata reicht. Außerdem beinhaltet
dieser Atlas in einem separaten Teil 12 Axialschnitte mit Kerngebieten des Kleinhirns. Afshar,
Watkins und Yap definierten für die mikroskopische Vermessung der histologischen
Binnenstrukturen ein eigenständiges Referenzsystem, das als kartesisches Koordinatensystem
durch die Medianebene, die Ebene durch den Boden des IV. Ventrikels (Meynert Ebene) und
durch eine Fastigium Ebene festgelegt wird. Der Atlas beschreibt insgesamt 42 anatomische
Strukturen einschließlich der notwendigen stereotaktischen Referenzmarken [2].
Die folgende Arbeit beschreibt die einzelnen Schritte der Digitalisierung des stereotaktischen
Atlanten von Afshar, Watkins und Yap und der Erstellung eines isotropen dreidimensionalen
Konturmodelles. Außerdem wird in einem 3D Navigationssystem die Integration von präziser
histologischer Information der entstandenen digitalen Atlasversion in FLASH 3D MRT Serien
verschiedener Probanden mittels Superpositionsverfahren dargestellt. Möglichkeiten einer
klinischen Anwendung werden ausführlich diskutiert.
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2 Material und Methoden
2.1 Atlaserstellung
2.1.1 Der stereotaktische Atlas von AFSHAR, WATKINS und YAP
Der 1978 von Afshar et al. [2] publizierte Atlas mit dem Titel - Stereotaxic atlas of the human
brainstem and cerebellar nuclei. A variability study - faßt in einer detaillierten
stereotaktischen Studie die Variabilität der anatomischen Verhältnisse von 30 verschiedenen
menschlichen Hirnstämmen zusammen. Da er nicht nur den individuellen Befund an einem
Einzelpräparat zeigt, ist er als probabilistischer Atlas zu verstehen. Im Gegensatz dazu
beschreiben nicht probabilistische Atlanten die Verhältnisse in einer kleineren Stichprobe oder
lediglich an einem einzelnen Präparat, womit Schlüsse auf die Grundgesamtheit nur
eingeschränkt möglich sind.
Neben einer kurzen Einführung, einem Vorwort und einer Danksagung enthält der Atlas fünf
Hauptkapitel sowie die von den Autoren genutzten Referenzen und einen Index.
Das erste Kapitel - Techniques for atlas construction - beschreibt die Vorgehensweise der
stereotaktischen Messungen und stellt die verschiedenen Referenzsysteme vor, die dem
Verfahren zu Grunde liegen (s. Abb. 1). Zur Vermessung von Strukturen im Bereich des
Mittelhirns, der Brücke und der kranialen Medulla oblongata definierten die Autoren ein
kartesisches Koordinatensystem. Dieses basiert auf drei senkrecht aufeinanderstehenden
Koordinatenachsen: eine Tangente zum Boden des IV. Ventrikels HBG als horizontale
Referenzebene, eine dazu rechtwinklig stehende Ebene FB, die vom Boden des Ventrikels zum
Fastigium reicht, als koronare Referenzebene und die Mediansagittalebene ML des
Hirnstammes als sagittale Referenzebene. Alle histologischen Schnitte kranial der koronaren
Referenzebene FB wurden als positiv definiert, kaudal gelegene Schnitte als negativ.
Für die Vermessung der Kleinhirnstrukturen wurde eine andere horizontale Referenzebene
YFX eingeführt. Diese verläuft parallel zum Boden des IV. Ventrikels HBG durch das
Fastigium F. Messungen, die den Boden des IV. Ventrikels als horizontale Referenzebene
benutzten, zeigten in einem Bereich von 15 Millimetern kaudal des Fastigium eine große
Variabilität der anterioren und posterioren Begrenzung der Medulla oblongata. Diese
Beobachtung führten die Autoren auf die relativ große Beweglichkeit des Rückenmarks und
der Medulla oblongata  bei der Herstellung der makroskopischen Präparate zurück. Deshalb
11
wurden in diesem Bereich alle Strukturen zusätzlich mit einer neu definierten horizontalen
Referenzebene vermessen, die eine Tangente zur Dorsalfläche der Medulla oblongata PS
darstellt.
Der Darstellung der verschiedenen Referenzsysteme folgt eine ausführliche Beschreibung der
Materialien und Methoden zur Atlaserstellung, insbesondere der zahlreichen vorbereitenden
Schritte zur Anfertigung der histologischen Schnittserien. Um die Genauigkeit bei der
Herstellung der Präparate einschätzen zu können, soll die Vorgehensweise der Autoren im
Folgenden kurz dargestellt werden:
Die Autoren benutzten für ihre stereotaktischen Untersuchungen 30 individuelle
Hirnstammpräparate, die von verschiedenen Patienten aus Routineautopsien stammten. Bei
keinem der Patienten waren zu Lebzeiten Hinweise auf eine Erkrankung des
Zentralnervensystems festgestellt worden. Jedes Exemplar wurde innerhalb von 12 Stunden
nach dem Tod gewonnen. Um mögliche Beschädigungen oder Verzerrungen von Kleinhirn und
Hirnstamm bei der Präparation zu vermeiden, fand die Corsellis Technik [24] Anwendung.
Diese Methode ermöglicht es, beide Strukturen, Zerebellum und Hirnstamm, in situ gemeinsam
mit der umgebenden hinteren Schädelgrube zu entnehmen. Zur Fixierung wurden die Corsellis
Präparate für 6 bis 10 Wochen in 10%iger Formalinlösung aufbewahrt. Kontrollmessungen an
Markierungsnadeln, die zuvor in definierten Abständen in den Hirnstamm eingebracht worden
waren, zeigten, daß es durch die Fixierung weder zu Schrumpfungen noch zu Ausdehnungen
Abb. 1: Referenzsystem des Afshar Atlanten.
12
des Materials gekommen war. Anschließend wurde jedes Präparat in einem stereotaktischen
Bennett Rahmen [16] ausgerichtet. Mit einer Positiv Kontrast Ventrikulographie wurden die
jeweiligen Referenzstrukturen des Hirnstammes und der hinteren Schädelgrube markiert und
die Mediansagittalebene des Präparates bestimmt. Daraufhin konnte das Tentorium entfernt
werden, die Hirnnerven wurden abgetrennt und der Hirnstamm und das Kleinhirn aus der
hinteren Schädelgrube gelöst. Nachdem man die Hirnhäute und Blutgefäße von der Oberfläche
entfernt hatte, wurde der Hirnstamm in der zuvor stereotaktisch markierten
Mediansagittalebene durchtrennt. Bevor die einzelnen Präparate in Gelatine eingebettet werden
konnten, mußten sie in einer Perspex Box entsprechend ihrer Referenzebenen ausgerichtet,
sorgfältig fixiert und in Blöcke von je 4 ∗ 4 ∗ 6 cm geschnitten werden. Signifikante
Schrumpfungen des eingebetteten Materials konnten durch eine von Andrew und Watkins [14]
beschriebene Methode - Erwärmen auf 37 °C für 18 Stunden, anschließendes Abkühlen auf
4 °C für 24 Stunden und Einfrieren bei  -26 °C für weitere drei Stunden - vermieden werden.
Die gefrorenen Blöcke wurden dann mit einem Leitz Makrotom in Axialschnitte mit einer
Schichtdicke von je einem Millimeter geschnitten. Die Färbung nach Mulligan [47] ermöglichte
eine gute Differenzierung einzelner Binnenstrukturen im histologischen Schnitt, wobei sich
Kerngebiete blau anfärbten und Nervenfasern weiß zur Darstellung kamen. Jeder Hirnstamm
wurde innerhalb von 48 bis 72 Stunden histologisch untersucht, um einen Verlust der
Darstellungsgüte einzelner Strukturen durch Diffusion des Farbmaterials zu vermeiden. Dazu
betrachtete man die Axialschnitte eines Präparates in sechs- oder zwölffacher Vergrößerung
mit einem Wild Binokular Mikroskop, wobei mit einem Kamera Lucida Zusatzgerät
Zeichnungen angefertigt wurden. Dieses von Andrew und Watkins [14] entwickelte Verfahren
ermöglichte die exakte Bestimmung der jeweiligen Abstände zwischen den definierten
Referenzebenen und den Grenzen aller betrachteten anatomischen Strukturen in den axialen
Serienschnitten.
Das zweite Kapitel - Structures measured in the brainstem - nennt die betrachteten Strukturen
(s. Tab. 1), beschreibt kurz die relative Lage zu benachbarten Elementen im anatomischen
Präparat und erläutert mögliche Besonderheiten oder Schwierigkeiten bei der Vermessung
ihrer Grenzen. Es folgen detaillierte Variabilitätsprofile der ermittelten Abstände zwischen den
Grenzen einer jeweiligen Struktur und den horizontalen Referenzebenen HBG bzw. PS, der
koronaren Referenzebene FB und der Mediansagittalebene ML in den histologischen
Schnittserien der 30 Präparate.
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Tabelle 1: Strukturen des stereotaktischen Atlanten
01 SF Surface contours 22 M.C.P. Middle cerebellar peduncle
02 Aq. Aqueduct of Sylvius 23 M.L. Medial lemniscus
03 C.N. Cuneate nucleus 24 M.L.B. Medial longitudinal bundle
04 C.S.T.
(or P.T.)
Corticospinal tract 25 M.V. Medial vestibular nucleus
05 C.T.T. Central tegmental tract 26 N.T.S. Nucleus and tractus solitarius
06 D* Dentate nucleus 27 P.G. Periaqueductual gray
07 D.C.* Dentate colliculus 28 PS Posterior cord
- medullary surface
08 E* Emboliform nucleus 29 R.N. Red nucleus
09 F* Fastigial nucleus 30 S.C.P. Superior cerebellar peduncle
10 FL Fastigial level 31 S.N. Subtantia nigra
11 FP Fastigial plane 32 Sp.T. V Vth spinal tract
12 G* Globose nucleus 33 S.T.T. Spinothalamic tract
13 G.N. Gracile nucleus 34 S.V. Superior vestibular nucleus
14 I.C.P. Inferior cerebellar peduncle 35 VI VIth nerve nucleus
15 I.O. Inferior olivary nucleus 36 VII VIIth nerve nucleus
16 I.V. Inferior vestibular nucleus 37 Vm Vth motor nucleus
17 IV V IVth ventricle 38 Vn Vth nerve
18 IV Vent F IVth ventricle floor plane 39 Vs Vth sensory nucleus
19 L.C. Locus coeruleus 40 Vsp Vth spinal nucleus
20 L.L. Lateral lemniscus 41 XII XIIth nerve nucleus
21 L.V.N. Lateral vestibular nucleus 42 RP Reference points
*Strukturen des Kleinhirnatlanten
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Das dritte Kapitel enthält den eigentlichen Atlasteil - Stereotaxic atlas : brainstem. Die Seiten
158 bis 195 zeigen 38 axiale Schichten im Abstand von jeweils einem Millimeter vom
Mittelhirn (+23 mm) über die Brücke bis zur kranialen Medulla oblongata (-14 mm). Dieser
Teil des Atlanten verwendet den Boden des vierten Ventrikels (IV Vent F) als horizontale
Referenzebene. Die Seiten 196 bis 211 beschreiben 16 axiale Schichten der Medulla oblongata
(-15 bis -30 mm), wobei die Rückseite der Medulla oblongata (PS) als horizontale
Referenzmarke benutzt wird. Diese insgesamt 54 Originalschichten repräsentieren einen
Abschnitt von 5,4 cm des menschlichen Hirnstammes. Jede Seite umfaßt eine
Schemazeichnung und eine Fotografie eines histologischen Schnittbildes in fünffacher
Vergrößerung. Die Zeichnung repräsentiert jeweils die 70 % Perzentile der berechneten
Mittelwerte der ermittelten Strukturgrenzen in allen 30 vermessenen Präparaten. Die
Fotografie dient der topographischen Orientierung des Schnittes, wobei die Autoren
ausdrücklich darauf hinweisen, daß diese nur beispielhaft die Verhältnisse an einem einzelnen
Präparat zeigt.
Abb. 2: axiale Originalschicht des Afshar Atlanten (+18mm). Schemazeichnung und Fotografie
eines histologischen Schnittes in fünffacher Vergrößerung.
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Es folgt das vierte Kapitel - Structures measured in the cerebellum. In Kürze erwähnen und
kommentieren Afshar et al. verschiedene Referenzsysteme, die zuvor von anderen Autoren für
die Vermessung von Kleinhirnstrukturen benutzt worden waren [57, 69]. Erneut weisen sie auf
die Einführung eines separaten Referenzsystems für diesen Teil ihres Atlanten hin (s. Abb. 1).
Eine in verschiedenen Untersuchungen [13, 50] beschriebene variable Höhe des IV. Ventrikels
veranlaßte Afshar et al., eine eigene Studie an 48 stereotaktischen Ventrikulogrammen
anzuschließen. Die von ihnen bestimmte mittlere Höhe des IV. Ventrikels wird mit 10,68 mm
(SD 1,02 mm) angegeben. Eine Darstellung der Vorgehensweise zur Erstellung des
Kleinhirnatlanten an 45 Hemisphären schließt sich an. Die Verarbeitung der Präparate erfolgte
ebenfalls in der zuvor ausführlich beschriebenen Technik. Außerdem nennt das vierte Kapitel
alle in diesem Teil des Atlanten berücksichtigten Strukturen (s. Tab. 1*),  beschreibt kurz die
relative Lage zu Nachbarstrukturen im anatomischen Präparat und erwähnt mögliche
Besonderheiten bei der stereotaktischen Vermessung. Ausführliche Variabilitätsprofile der
ermittelten Abstände zwischen den Grenzen einer jeweiligen Struktur und den Referenzebenen
YFX, FB und ML in den histologischen Serienschnitten der 45 Präparate werden erstellt.
Das fünfte Kapitel - Stereotaxic atlas : cerebellar nuclei - enthält den Kleinhirnatlas. Die
Seiten 234 bis 245 zeigen 12 axiale Schichten mit Kleinhirnkernen (-10 mm bis +1 mm) im
Abstand von je einem Millimeter. Jede Seite ist in der gleichen Art und Weise wie die zuvor
beschriebenen Atlasteile mit einer Schemazeichnung und einem Foto des jeweiligen
Axialschnittes gestaltet. Auch hier repräsentiert die Zeichnung die 70 % Perzentile der
berechneten Mittelwerte der ermittelten Strukturgrenzen in allen 45 betrachteten Präparaten,
während die Fotografie wiederum lediglich der topographischen Orientierung des Schnittes
dient.
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2.1.2 Digitalisierung
Die Erstellung der digitalen Version des stereotaktischen Atlanten von Afshar, Watkins und
Yap erfolgte in vier Phasen, einer Digitalisierungsphase, einer ersten Editierphase, einer
Interpolationsphase und einer anschließenden zweiten Editierphase.
a) Digitalisierungsphase
Diese erste Phase der Atlaserstellung beruht auf einer bereits früher von v. Keyserlingk et al.
[36] beschriebenen Methode, die zum Einlesen der Strukturen ein Digitalisiertablett benutzt.
Zunächst wurden in den Schemazeichnungen des Originalatlanten jeweils vier Kontrollpunkte
bestimmt. Diese basierten auf dem von den Autoren definierten kartesischen
Referenzkoordinatensystem und dienten zur Orientierung der Zeichnung auf dem
Digitalisiertablett. Als Referenzmarken kamen die Punkte - 13 mm und + 22 mm der Mittellinie
ML, der Punkt + 16 mm der Linie IV Vent F und der Schnittpunkt beider Linien 0 mm zur
Anwendung (s. Abb. 2).
Die Digitalisierung erfolgte auf einem Digitalisiertablett der Firma Hewlett Packard
(HP 9111 A) mit einer theoretischen Auflösung von 0,06 mm pro Pixel, dem ein Rechner
derselben Firma angeschlossen war. Jede Zeichnung wurde auf dem Tablett ausgerichtet, bis
ihr Referenzsystem mit dem des Tabletts übereinstimmte, und  fixiert. Mit einem
Digitalisierstift konnten dann eine vertikale Achse ML, eine horizontale Achse IV Vent F und
die Kontrollpunkte definiert werden. Dabei ergab der Schnittpunkt der horizontalen
Referenzebene (HBG - Boden des IV. Ventrikels), der koronaren Referenzebene (FB - vom
Boden des Ventrikels zum Fastigium) und der sagittalen Referenzebene
(ML - Mediansagittalebene des Hirnstammes) den Nullpunkt eines dreidimensionalen
Koordinatensystems, durch den alle zu digitalisierenden Punkte exakt definiert wurden.
Nach dem beschriebenen Eichungsverfahren wurden alle Elemente einer Originalschicht
einschließlich der Referenzpunkte mit dem Stift punktweise eingelesen und gemeinsam mit
einer zugeordneten Strukturnummer abgespeichert. Die X- und Y-Koordinate resultierten aus
der Position des Punktes auf dem Tablett, als Z-Koordinate wurde die von Afshar angegebene
Entfernung des Schnittes von der koronaren Referenzebene FB benutzt. Die gewonnenen
Daten wurden im ASCII Code in sogenannten Pent Files auf den Computer übertragen. Sie
enthalten die Koordinaten aller Bildpunkte der jeweiligen digitalisierten Struktur und ebenfalls
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die Strukturnummer. Mit diesem Verfahren wurden alle 42 Strukturen und Referenzpunkte der
insgesamt 54 axialen Schichten von Mittelhirn (+23 mm), Brücke und Medulla oblongata
(-30 mm) sowie die 12 Axialschnitte des Kleinhirns (-10 mm bis +1 mm) digitalisiert
(s. Tab. 1*). Die notwendigen Programme wurden im Institut für Anatomie I der RWTH
Aachen (Prof. Graf von Keyserlingk) entwickelt.
b) Erste Editierphase
Die gewonnenen Daten wurden auf eine SPARC 10 Workstation der Firma SUN übertragen
und eine erste Editierphase schloß sich an. Dazu diente ein am Institut für Anatomie I der
RWTH Aachen entwickeltes Editorprogramm (Software Implementierung: C++, SUN OS
4.1.3 und OSF Motif 1.2), das die gleichzeitige Betrachtung der Strukturen in der Axial-,
Sagittal- und Frontalebene sowie das punktweise Zeichnen und Löschen einzelner Elemente in
diesen Ebenen ermöglicht (s. Abb. 3). Die Schnitte wurden aber zunächst lediglich in der
Axialebene bearbeitet, da diese der Originalebene des stereotaktischen Atlanten entspricht. Bei
einer Auflösung der digitalisierten axialen Originalschichten von 0,2 mm pro Pixel betrug der
Abstand im Editor zwischen zwei Schichten in axialer Richtung 5 Pixel bei zugrundeliegenden
1 mm dicken histologischen Schnitten.
Um beim Editieren einen optimalen Lagevergleich zwischen der Abbildung der Originalschicht
und dem digitalisiertem Bild zu erhalten, war es notwendig, das Koordinatensystem des
Originalatlanten in das digitale Bild zu übertragen. Dazu ließ sich in der axialen Ansicht des
Editierprogrammes mittels horizontaler und vertikaler Hilfslinien ein Gitter erstellen, das sich
auf die Referenzlinien ML und IV Vent F sowie ihren Schnittpunkt 0/0 im Originalatlas bezog.
Ein Abstand von jeweils 5 Pixeln zwischen den Hilfslinien im Editorbild entsprach einem
Gitterabstand von einem Millimeter im Atlas (s. Abb. 4).
Nacheinander wurden im Editor schichtweise alle Strukturen in den axialen Originalschichten
des Atlanten interaktiv bearbeitet. Dabei mußten in Vorbereitung des nächsten Arbeitsschrittes,
der Interpolation, möglicherweise bei der Digitalisierung entstandenen Lücken geschlossen und
scharfe Kanten abgerundet werden.
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Abb. 4: Übertragung des Koordinatensystemes
in das digitale Editorbild durch horizontale und
vertikale Hilfs-linien (blau).
Abb. 3: Editor. Gleichzeitige Betrachtung und Bearbeitung des Atlanten in der Frontal- (oben links), Sagittal-
(oben rechts) und Axialebene (unten).
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c) Interpolationsphase
Für die folgenden beiden Arbeitsschritte erwies es sich als hilfreich, nicht alle Strukturen
gleichzeitig zu interpolieren. In der Absicht, mögliche räumliche Überschneidungen
benachbarter Elemente nach der Interpolation so gering wie möglich zu halten, wurden alle
Strukturen entsprechend ihrer Komplexität (Größe, Form, Berühren der Mittellinie oder
Berühren benachbarter Strukturen) in sechs Gruppen eingeteilt (s. Tab. 2 - 7). Daraufhin
wurden zunächst jeweils alle Elemente einer Gruppe gemeinsam interpoliert und direkt
anschließend editiert. Erst dann wurden die Strukturen einer weiteren Gruppe bearbeitet.
Bedingung für die räumliche Interpolation ist das Vorliegen von geschlossenen Strukturen in
einer Ebene. Elemente mit Konturunterbrechungen lassen sich nicht interpolieren (s. Tab. 6).
Verschiedene Strukturen berühren in ihrer Ausdehnung die Mittellinie (s. Tab. 7), sind also
offene Strukturen. Um sie dennoch interpolieren zu können, mußten alle zur Mittellinie
geöffneten Strukturen mit dem Editor vorher entlang dieser Linie verschlossen werden. Nach
der Interpolation konnten diese willkürlichen Hilfslinien wieder entfernt werden.
Tabelle 2 - Keine Berührung mit anderen Strukturen
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
  8 E Emboliform nucleus  35 VI VIth nerve nucleus
  9 F Fastigial nucleus  36 VII VIIth nerve nucleus
 12 G Globose nucleus  41 XII XIIth nerve nucleus
Tabelle 3 - Berührung mit nur einer weiteren Struktur
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
   4 C.S.T. Corticospinal tract  24 M.L.B. Medial longitudinal bundle
 13 G.N. Gracile nucleus  37 Vm Vth motor nucleus
 19 L.C. Locus coeruleus  39 Vs Vth sensory nucleus
 20 L.L. Lateral lemniscus  40 Vsp Vth spinal nucleus
 21 L.V.N. Lateral vestibular nucleus
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Tabelle 4 - Berührung mit zwei weiteren Strukturen
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
 25 M.V. Medial vestibular nucleus  33 S.T.T. Spinothalamic tract
 29 R.N. Red nucleus  34 S.V. Superior vestibular nucleus
Tabelle 5 - Berührung mit drei und mehr Strukturen
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
  5 C.T.T. Central tegmental tract  26 N.T.S. Nucleus and tractus solitarius
 14 I.C.P. Inferior cerebellar peduncle  31 S.N. Substantia nigra
 16 I.V. Inferior vestibular nucleus  32 Sp.T.V Vth  spinal tract
 23 M.L. Medial lemniscus
Tabelle 6 - keine geschlossene Struktur, d.h. Bedingungen für Interpolation nicht erfüllt
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
  1 SF Surface contours  17 IVth IVth ventricle
  6 D Dentate nucleus  38 Vn Vth nerve
 15 I.O. Inferior olivary nucleus  42 RP Reference points
Tabelle 7 - Für Interpolation zur Mittellinie abgeschlossen
Nr. Abk. Struktur Nr. Abk. Struktur
  2 Aq Aqueduct of Sylvius  30 S.C.P. Superior cerebellar peduncle
 27 PG Periaqueductual gray
Die räumliche Interpolation des Atlanten erfolgte auf der Grundlage der digitalisierten axialen
Originalschichten entlang der kraniokaudalen Achse des Hirnstammes. Dazu wurde ein von
Akima [9, 10] vorgeschlagener Algorithmus benutzt. Eine abschnittsweise Funktion, die aus
einem Satz maximal drittgradiger Polynome besteht, wird sukzessive auf die vorgegebenen
Punkte angewandt. Mit Hilfe der Ortskoordinaten von fünf benachbarten Punkten wird lokal
die Steigung in einem gegebenen Punkt berechnet, wobei dieser als Mittelpunkt der Gruppe
festgelegt ist und zu jeder Seite von zwei weiteren Punkten eingerahmt wird. Im Gegensatz zur
Cubic Spline Interpolation erzwingt diese Methode keine glatte, sondern lediglich eine
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kontinuierliche erste Ableitung an den Schnittpunkten. Zusammenfassend resultiert das
beschriebene Interpolationsverfahren in natürlich aussehenden Kurven, die Zacken und
überschießende Artefakte der Cubic Spline Interpolation vermeiden. Durch die räumliche
Interpolation entstanden aus den zweidimensionalen Pixeln der Originalschichten
Volumenelemente - Voxel - mit einer Kantenlänge von 0,2 mm, wobei die Auflösung in allen
Richtungen des Raumes identisch ist. Diese Isotropisierung ist wesentliche Voraussetzung für
eine mögliche spätere Anwendung der Atlasbilder. Außerdem wurden jeweils zwischen zwei
Originalschichten des Atlanten vier weitere Schichten erzeugt. Der daraus resultierende digitale
Atlas des Mittelhirns, der Brücke und der Medulla oblongata enthält insgesamt 266 axiale
Schichten (54 Originalschichten + 53 ∗ 4 Zwischenschichten). Die Atlasversion des Kleinhirns
umfaßt 56 Schichten (12 Originalschichten + 11 ∗ 4 Zwischenschichten). Da die 3D
Interpolation ebenfalls die zuvor sorgfältig editierten Originalschichten bearbeitet, war es
notwendig, die veränderten Schichten zu entfernen. Anschließend konnten die bereits im ersten
Schritt editierten Originalschichten, die Grundlage der Interpolation waren, zwischen die neu
angefertigten Schichten eingefügt werden.
d) Zweite Editierphase
Der räumlichen Interpolation der Strukturen schloß sich eine weitere Editierphase an.
Sämtliche Elemente einer Gruppe, die gemeinsam interpoliert worden waren, wurden
nacheinander in ihren Schichten interaktiv bearbeitet. Unbeabsichtigte Nebeneffekte der
Interpolation, wie z. B. Unterbrechungen und Unregelmäßigkeiten einzelner Konturen oder
Überschneidungen morphologisch benachbarter Strukturen sollten so minimiert werden. Dieser
Arbeitsschritt wurde ebenfalls an einer Workstation der Firma SUN mit dem bereits oben
beschriebenen Editor vollzogen (s. Abb. 3). Dabei dienten die axialen Schichten, d.h. die von
den Autoren vorgegebenen Originalschichten, als Vorlage für die Bearbeitung der durch
Interpolation entstandenen Zwischenschichten. Es erwies sich als hilfreich, diese
Originalschichten für die einzelnen Editierschritte in der Sagittal- und Frontalansicht mit
horizontalen Hilfslinien zu kennzeichnen, um eine Orientierung der übrigen Schichten an ihnen
zu erleichtern. In der Axialebene wurde jede einzelne Struktur voxelweise abgeschritten und
währenddessen ihre Kontinuität in der Frontal- und Sagittalebene überprüft. Um die
Kontinuität der Strukturen in allen Ebenen zu gewährleisten, ließen sich einzelne Voxel in der
axialen Ebene löschen  oder  hinzuzufügen,  wobei  nach  dem Grundsatz verfahren wurde, alle
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Veränderungen in den durch die Interpolation entstandenen Zwischenschichten so gering wie
möglich zu halten. Insbesondere sollte keine der axialen Originalschichten abgewandelt
werden. Alle Elemente, die keine Berührungen mit Nachbarstrukturen aufweisen (s. Tab. 2),
konnten ohne die Gefahr der räumlichen Überschneidung strukturweise in allen Schichten
editiert werden. Bei Strukturen, die eine oder mehrere benachbarte Elemente berühren
(s. Tab. 3 - 5), war es notwendig, nicht strukturweise sondern schichtweise vorzugehen. So
wurden alle sich berührenden Strukturen einer gesamten Schicht nacheinander editiert, bevor
man sich der nächsten Schicht zuwenden konnte. Dies geschah in der Absicht, mögliche durch
die Interpolation entstandene Überschneidungen aufzuheben. Die Abbildungen 5 und 6
demonstrieren die Grundlage und das Resultat dieses Arbeitsschrittes am Beispiel der
Strukturen C.S.T. (04) - der Pyramidenbahn und R.N. (29) - dem Nucleus ruber.
Abb. 5: Axialschnitt (+17mm) vor (oben) und
nach Bearbeitung (unten). Berührungen und
Überschneidungen der Strukturen      R.N. (29)
und M.L. (23) sowie C.S.T. (04) und SF (01)
wurden ausgeglichen.
ML blau, C.T.T. (05) grün, R.N. (29) violett,
M.L. (23) rosa, S.N. (31) grau, C.S.T. (29) rot,
SF (01) gelb
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Das Ergebnis der zweiten Editierphase ist ein isotropes, d.h. in fronto-okzipitaler (X-Achse),
mediolateraler (Y-Achse) und kraniokaudaler (Z-) Achse in identischer Auflösung vorliegendes
3D Konturmodell des stereotaktischen Afshar Atlanten. Die Atlasversion des Mittelhirns, der
Brücke und der Medulla oblongata enthält 266 axiale Schichten, der Kleinhirnatlas umfaßt 56
axiale Schichten. Durch Füllung der Binnenstrukturen können beide Konturmodelle in solide
Volumenmodelle umgewandelt werden. Die Auflösung in X-, Y- und Z-Richtung beträgt
0,2 mm pro Voxel (s. Abb. 7).
Abb. 6: Frontalschnitt vor (oben) und nach
Bearbeitung (unten). Konturschwankungen,
Berührungen und Überschneidungen der
Strukturen R.N. (29) und S.N. (31) sowie von
C.S.T. (04) mit S.N. (31) und SF (01) wurden
ausgeglichen.
ML blau, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, C.S.T.
(29) rot, SF (01) gelb
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Abb. 7: Darstellung des isotropen 3D Volumenmodelles in sagittaler Ansicht.
SF (01) hellgrau, C.S.T. (04) violett, IV.V (17) dunkelblau, M.L. (23) hellblau, R.N. (29) rot, S.C.P. (30) grün,
S.N. (31) dunkelgrau,  VI (35) rot,  VII (36) rot,  XII (41) rot
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2.2 Anwendung des digitalisierten stereotaktischen Afshar Atlanten
2.2.1 Atlasintegration in ein 3D MRT Navigationssystem
Die Integration eines digitalen Atlanten in ein MRT Navigationssystem läßt in Bezug auf die
Darstellungsweise grundsätzlich zwei Alternativen zu. In einem von Barillot et al. [15]
beschriebenen Parallelverfahren kann man nach Etablieren des dreidimensionalen
Referenzsystems in der MRT Serie die aktuelle Cursorposition dem digitalen Atlas mitteilen
und die entsprechende Atlasschicht in einem zweiten Fenster darstellen. Für das
Parallelverfahren ist abhängig von der beabsichtigten Genauigkeit unter Umständen schon das
Einscannen der Abbildungen ausreichend. Zur Integration des digitalisierten stereotaktischen
Atlanten von Afshar, Watkins und Yap wurde eine aufwendigere Alternative, das
Superpositionsverfahren, angewandt. Bedingung für die Anwendung dieser Arbeitsweise ist
eine 3D Interpolation und Isotropisierung der Atlasdaten. Diese bereits früher von Niemann et
al. [48, 49] im Institut für Anatomie I der RWTH Aachen angewandte Methode besteht in
einer direkten Überlagerung von digitalem Atlanten und FLASH (fast low angle shot)
3D MRT Serien (Siemens Magnetom 1.5 T, T1 gewichtete sagittale Schichten - FL 40, TE 5,
TR 0.04). Dazu dient ein am Institut für Anatomie I der RWTH Aachen entwickelter
3D Navigationssystem Prototyp (Software Implementierung: C++, SUN OS 4.1.4 und
OSF Motif 1.2), der in Abbildung 8 gezeigt wird.
2.2.2 Probatorische Anpassung des Atlanten an MRT Bilddaten
Die Superposition des digitalisierten stereotaktischen Afshar Atlanten wurde an sechs
verschiedenen FLASH 3D MRT Serien von gesunden Probanden ausprobiert, die wahllos
ausgesucht worden waren. Dabei unterschieden sich sowohl die Probanden in Alter und
Geschlecht als auch die Bilddatensätze in Schichtdicke SL, Zoomfaktor X und Pixelgröße im
MRT (s. Tab. 8).
Um eine initiale Transfomationsmatrix zu definieren, muß, wie im Parallelverfahren, auch im
Superpositionsverfahren zunächst das Referenzsystem des Atlanten in der Bildserie interaktiv
definiert werden. Dazu läßt sich in der mediansagittalen Schicht mittels einer beweglichen Linie
eine Tangente zum Boden des IV. Ventrikels bestimmen. Sie entspricht der horizontalen
Referenzebene HBG des Originalatlanten. Das Fastigium wird mit einem Punkt markiert und
das Programm fällt ein Lot zum Ventrikelboden, das der koronaren Referenzebene FB
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entspricht. Der Schnittpunkt B beider Ebenen definiert den Nullpunkt des Referenzsystems
(s. Abb. 9). Unter Berücksichtigung der Reichweite (field of view) des Scanners (300 mm), der
MRT Matrixgröße (256 ∗ 256) und des Zoomfaktors werden die Parameter für die
Transformation (atlas-to-MRT global rigid transformation) bestimmt.
Tabelle 8. Probanden - FLASH 3D MRI Serien
Proband PROB01 Midsagittalindex 43
Schichtdicke SL [mm] 1.6
Zoomfaktor X 1.20
MRPixelsize [mm] 0.976562
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
Proband PROB03 Midsagittalindex 94
Schichtdicke SL [mm] 1.2
Zoomfaktor X 1.00
MRPixelsize [mm] 1.171875
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
Proband PROB07 Midsagittalindex 59
Schichtdicke SL [mm] 1.6
Zoomfaktor X 1.17
MRPixelsize [mm] 1.001603
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
Proband PROB10 Midsagittalindex 72
Schichtdicke SL [mm] 1.4
Zoomfaktor X 1.17
MRPixelsize [mm] 1.001603
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
Proband PROB13 Midsagittalindex 70
Schichtdicke SL [mm] 1.6
Zoomfaktor X 0.98
MRPixelsize [mm] 1.195791
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
Proband PROB15 Midsagittalindex 94
Schichtdicke SL [mm] 1.6
Zoomfaktor X 1.17
MRPixelsize [mm] 1.001603
Atlas_PixelSize [mm] 0.2
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Abb. 8: 3D Neuronavigationssystem. Nach Anpassung des digitalen Afshar Atlanten an eine FLASH 3D MRT
Serie ist die gleichzeitige Betrachtung der individuellen Bildserie in einem triplanaren Display, d. h. in der
Frontal- (oben links),  Axial- (Mitte links) und Sagittalebene (unten links und großer Bildausschnitt - rechts)
mit verschiedenen Zoomfaktoren und Bildausschnitten möglich.
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Das 3D Navigationssystem ermöglicht die gleichzeitige Betrachtung der jeweiligen Bildserie in
der Sagittal-, Frontal- und Axialebene, was auch als triplanare Darstellungsweise bezeichnet
wird. So läßt sich die initiale Anpassung des Atlanten an eine FLASH 3D MRT Serie anhand
von Kontrollstrukturen überprüfen. Zur Kontrolle bieten sich Strukturen an, die auch im MRT
zu visualisieren sind. Für die Anpassung des digitalisierten stereotaktischen Afshar Atlanten
kamen die Oberfläche des Hirnstammes SF (01), der Aquaeductus cerebri Aq. (02), der IV.
Ventrikel IV V (17) und der obere Kleinhirnstiel S.C.P. (30) zur Anwendung. Außerdem
besteht die Möglichkeit, die initiale Anpassung unter Benutzung affiner Transformationen
(Translation, Rotation und Scaling) interaktiv zu verbessern, wobei lediglich der Atlas
transformiert wird, nicht aber die MRT Daten. Ist eine optimale Anpassung erreicht, können
alle definierten anatomischen Strukturen des digitalen Atlanten in beliebiger Kombination in
der betrachteten MRT Bildserie in triplanarer Darstellungsweise abgebildet werden. Zusätzlich
kann für jedes individuelle Voxel der MRT Bildmatrix die entsprechende anatomische Struktur
des digitalen Atlanten abgefragt werden.
Abb. 9: Das Referenzsystem des digitalen Atlanten (links, vgl. auch Abb. 1) wird
interaktiv in der MRT Bildserie definiert.
In der mediansagittalen Schicht läßt sich mittels einer beweglichen Linie eine
Tangente (HBG) zum Boden des IV. Ventrikels bestimmen. Nach Markierung des
Fastigium (F) wird das Lot zum Ventrikelboden (FB) als koronare Referenzebene
definiert (rechts).
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3 Ergebnisse
3.1 Unvollständige Interpolation und Editierung
Wie bereits erwähnt, erfüllten einige Strukturen die notwendigen Bedingungen für eine
räumliche Interpolation nicht oder nur teilweise (s. Tab. 6). Entweder wiesen sie in ihren
Konturen Unterbrechungen auf und lagen deshalb nicht als geschlossene Strukturen vor, oder
aber die Konturschwankungen zwischen den benachbarten axialen Originalschichten in der
kraniokaudalen (Z-) Achse waren zu groß, um eine kontinuierliche Interpolation zu
ermöglichen. Deshalb liegen diese Elemente in der digitalen Atlasversion nicht in allen axialen
Schichten, sondern lediglich in den Originalschichten des Printatlanten vor, auf denen die
Interpolation basierte. Die Abbildung 10 zeigt diesen Zustand exemplarisch an der Struktur
I.O. (15) - dem Nucleus olivaris inferior.
Abb. 10:
 Unvollständige Interpolation.
Der Nucleus olivaris inferior - I.O. (15) eignete sich
nicht für eine räumliche Interpolation. Die frontale
(unten links) und die sagittale Ansicht (rechts) zeigen
ihn nur diskontinuierlich in den axialen
Originalschichten (oben links / -16mm).
ML blau, SF (01) gelb, C.N. (03) hellblau, C.S.T. (04)
grau, I.C.P. (14) dunkelgrün, I.O. (15) rot, N.T.S. (26)
violett, Sp.T.V (32) rosa, S.T.T. (33) orange, Vsp. (40)
hellgrün, XII (41) weiß
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Für eine spätere Anwendung des digitalisierten Afshar Atlanten, eine mögliche Integration in
ein 3D MRT Navigationssystem, waren zwei derartige Strukturen jedoch von großer
Bedeutung. Da sich die Oberfläche des Hirnstammes SF (01) und der IV. Ventrikel IV V (17)
in den MRT Bildserien gut visualisieren und abgrenzen ließen, dienten sie als
Kontrollstrukturen zur Überprüfung der Anpassungsgüte. Daher wurden diese beiden
Elemente zusätzlich auf eine teilweise modifizierte Weise editiert:
Wie beschrieben, eigneten sich die Strukturen SF (01) und IV V (17) nur in bestimmten
Atlasabschnitten zu einer räumlichen Interpolation (s. Tab. 6). In den anderen Abschnitten, wo
eine solche nicht möglich war, konnten alle notwendigen Zwischenschichten den
Originalschichten schrittweise ohne eine durch Interpolation gewonnene Vorlage im Editor
manuell hinzugefügt werden. So entstand eine weitere digitale Version des Atlanten. Diese
enthält die zwei beschriebenen Elemente SF (01) und IV V (17) sowohl in den
Originalschichten als auch in den Zwischenschichten jeweils als eine kontinuierliche Struktur,
was eine spätere individuelle Superposition des digitalen stereotaktischen Afshar Atlanten an
FLASH (fast low angle shot) 3D MRT Serien erleichtert.
Tabelle 9 - modifizierte Bearbeitung
Nr. Abk. Bezeichnung Abschnitt (Z =) Bemerkung
 01 SF Surface contours +23 mm / +22 mm
+21 mm <> +6 mm
+5 mm <> -8 mm
-9 mm <> -30 mm
Zwischenschichten nur editiert, nicht
interpoliert,  da die Struktur in diesem
Abschnitt keine geschlossene Kontur besitzt
Zwischenschichten interpoliert und editiert,
da geschlossene Kontur vorhanden
Zwischenschichten nur editiert, nicht
interpoliert, da die Struktur in diesem
Abschnitt keine geschlossene Kontur besitzt
Zwischenschichten interpoliert und editiert,
da geschlossene Kontur vorhanden
 17 IV V IVth ventricle +7 mm <> +2 mm
+1 mm <> -8 mm
Zwischenschichten interpoliert und editiert,
da geschlossene Kontur vorhanden
Zwischenschichten nur editiert, nicht
interpoliert, da die Struktur in diesem
Abschnitt zu große Schwankungen zwischen
den Originalschichten aufweist
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Die Oberfläche des Hirnstammes SF (01) weist in ihrer Kontur sowohl zwischen den
benachbarten Originalschichten +3 mm und +4 mm als auch zwischen -8 mm und -9 mm zu
große Schwankungen auf, um mit dem Editor eine kontinuierliche Verbindung zu schaffen.
Deshalb besitzt die Struktur in der frontalen und sagittalen Ansicht dieser Abschnitte keine
geschlossene Kontur (s. Abb. 11).
Abb. 11: Diskontinuität der Oberfläche SF (01).
Sagittalschnitt, axiale Originalschichten des
Atlanten durch horizontale Hilfslinien in einem
Abstand von 1mm markiert (blau).
SF (01) rot, C.S.T. (04) grau, I.C.P. (14)
dunkelgrün, Sp.T.V (32) rosa, Vsp. (40) hellgrün
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3.2 Konsistenzprüfung des stereotaktischen Atlanten
Die Digitalisierung stereotaktischer Atlanten eignet sich zur Beurteilung möglicher
Unstimmigkeiten in den Atlasdaten. Fehler können bereits bei der systematischen Bearbeitung
des gedruckten Bildmaterials aufgedeckt werden. Außerdem macht eine sorgfältige
Betrachtung der digitalisierten Atlasdaten in der dreidimensionalen Ansicht des Editors
eventuelle Mängel sichtbar. Im stereotaktischen Atlas von Afshar, Watkins und Yap ließen sich
verschiedene kleinere Unstimmigkeiten feststellen.
3.2.1 Tractus spinothalamicus - S.T.T.
Der Tractus spinothalamicus S.T.T. (33) stellt einen Teil des anterolateralen sensiblen Systems
dar. Er zieht im Vorderseitenstrang des Rückenmarks und durch den Hirnstamm aufwärts. In
der Brücke bildet er den Lemniscus spinalis, lagert sich gemeinsam mit dem Tractus
bulbothalamicus dem Lemniscus medialis lateral an und verläuft weiter zum Thalamus. Im
Afshar Atlanten allerdings liegt die beschriebene Struktur S.T.T. (33) nur im Bereich der
Schichten +18 mm bis +4 mm und -6 mm bis -25 mm vor. In den kranial und kaudal dieser
Schichten gelegenen Abschnitten sowie in den dazwischen gelegenen Originalschichten +3 mm
bis -5 mm ist sie nicht vorhanden. Die Autoren kommentieren dieses Defizit damit, daß sich
der Tractus spinothalamicus S.T.T. (33) lediglich in den Regionen -24 mm bis -10 mm und
+5 mm bis +17 mm histologisch klar identifizieren ließ. In den übrigen Schichten waren die
Strukturgrenzen nur in einem kleinen Teil der verschiedenen stereotaktisch untersuchten
Präparate aufzufinden. In dem genannten Bereich, in dem der Tractus spinothalamicus
S.T.T. (33) im Originalatlanten fehlt, wurde er deshalb ohne eine durch Interpolation erhaltene
Vorlage editiert. Dabei erfolgte eine systematische schichtweise Bearbeitung in Orientierung an
seine Lage in den axialen Schichten der Atlasabschnitte, in denen er von den Autoren eindeutig
definiert worden war.
3.2.2 Pedunculus cerebellaris medius - M.C.P.
Im Gegensatz zum oberen und unteren Kleinhirnstiel S.C.P. (30) und I.C.P. (14) ist der
mittlere Kleinhirnstiel M.C.P. (22) im Printatlanten nicht mit klar definierten Strukturgrenzen
eingetragen. Die Atlasschichten +4 mm bis -8 mm weisen zwar die Abkürzung M.C.P. auf,
allerdings bezeichnet sie keine näher definierte Struktur.
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3.2.3 Tractus corticospinalis - C.S.T.
Die Pyramidenbahn C.S.T. (04) ist allen axialen Schnitten des Printatlanten von +23 mm bis
-28 mm verzeichnet, fehlt aber in den letzten beiden kaudalen Schichten -29 mm und -30 mm.
Eine differenzierte Betrachtung des digitalisierten Atlanten im Editor ließ erkennen, daß die
Konturen der Pyramidenbahn C.S.T. (04) und des IV. Ventrikels IV V (17) in der Frontal- und
der Sagittalansicht diskrete Schwankungen aufweisen. Diese resultieren aus
Unregelmäßigkeiten in den von den Autoren vorgegebenen Originalschichten und weisen eine
maximale Ausdehnung von 1 mm auf (s. Abb. 12 und 13). Die Pyramidenbahn C.S.T. (04) ist
insbesondere im Abschnitt von +13 mm bis +2 mm, der IV. Ventrikel IV V (17) in den
Schichten von 0 mm bis -8 mm betroffen. Die beschriebenen Veränderungen ließen sich durch
die Bearbeitung mit dem Editor nicht korrigieren, da nach dem Grundsatz verfahren wurde,
keine der durch das gedruckte Bildmaterial vorgegebenen axialen Originalschichten
abzuwandeln.
Afshar et al. berichten, daß die Pyramidenbahn im Mittelhirn und in der Medulla oblongata
histologisch eindeutig zu identifizieren war. Im Bereich der Brücke jedoch wurde die Struktur
durch transversal verlaufende pontine Fasern aufgelockert. Diese wiesen in den 30
untersuchten Präparaten eine erhebliche Variabilität auf, so daß longitudinal verlaufende
kortikospinale, kortikobulbäre und kortikopontine Fasern nicht immer sicher zu unterscheiden
waren. Die oben beschriebenen Schwankungen im dreidimensionalen Konturmodell könnten
demnach aus diesen Schwierigkeiten bei der histologischen Differenzierung der
Strukturgrenzen resultieren.
3.2.4 Verschiebung der Originalschicht (+1 mm)
Bei der systematischen Betrachtung der digitalisierten Atlasdaten in der dreidimensionalen
Ansicht des Editors fiel weiterhin auf, daß im Printalatlas die axiale Schicht +1 mm
(S. 180, 234) offensichtlich gegenüber ihren Nachbarschichten verschoben ist. Zur Korrektur
war es notwendig, die gesamte Schicht um genau 1 mm nach okzipital zu verschieben, so daß
der Boden des IV. Ventrikels mit der Referenzebene IV Vent F übereinstimmt.
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Abb. 12: Konturschwankungen der Pyramidenbahn C.S.T. (04) in frontaler (links) und sagittaler Ansicht
(rechts) in vierfacher Vergrößerung. Die blauen, horizontalen Hilfslinien markieren die axialen
Originalschichten in einem Abstand von 1 mm.
SF (01) gelb, C.S.T. (04) rot, M.L. (23) orange, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, S.T.T. (33) weiß
Abb. 13: Konturschwankungen des IV. Ventrikels IV V (17) in frontaler (links) und sagittaler Ansicht (rechts)
in achtfacher Vergrößerung. Die blauen Hilfslinien markieren jeweils einen Abstand von 1 mm.
IV V (17) rot, M.L. (23) orange
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3.3 Anwendung verschiedener Referenzsysteme
3.3.1 Variabilität der Höhe des IV. Ventrikels
Der stereotaktische Atlas von Afshar, Watkins und Yap besteht aus drei verschiedenen Teilen.
Ein Abschnitt umfaßt das Mittelhirn, die Brücke und die kraniale Medulla oblongata, ein
weiterer die kaudale Medulla oblongata, und ein dritter Teil beinhaltet Strukturen des
Kleinhirns. Nach dem Digitalisieren lagen alle Abschnitte in einer gemeinsamen Datei vor. Bei
der Betrachtung im Editor wurde deutlich, daß sich einige Strukturen der verschiedenen
Atlanten in den axialen Originalschichten überschnitten, wovon insbesondere Anteile des
Kleinhirnatlanten betroffen waren (s. Abb. 14). Diese Überschneidungen resultierten daraus,
daß die Höhe des IV. Ventrikels, der Abstand zwischen Ventrikelboden und Fastigium, in den
30 von Afshar et al. untersuchten Präparaten eine gewisse Variabilität aufwies. Die Autoren
ermittelten Ventrikelhöhen von 8,8 mm bis maximal 13,4 mm bei einem statistischen
Mittelwert von 10,87 mm und einer Standardabweichung von 1,31 mm. Die Darstellung der
Originalschichten des Kleinhirnatlanten im Afshar Atlas beinhaltet auch die übrigen Strukturen
des Hirnstammes einer abgebildeten Schicht. Obwohl Afshar et al. für die jeweilige Abbildung
die mittlere Ventrikelhöhe von 10,87 mm zu Grunde legen, deuten sich in den gezeigten
axialen Schichten -2 mm und -3 mm Überschneidungen zwischen dem Nucleus dentatus D (06)
bzw. dem Colliculus dentatus D.C. (07) und dem IV. Ventrikel IV V (17) an.
Für die stereotaktische Vermessung der einzelnen Atlasteile, insbesondere der
Kleinhirnstrukturen, wurden deshalb eigene Referenzsysteme benutzt. Es erschien sinnvoll, bei
der Bearbeitung des digitalisierten Atlanten im Editor, die Daten des Kleinhirnatlanten von
denen des übrigen Hirnstammes zu trennen und eine mögliche Anpassung dieses Atlasteils
separat anhand des dafür von den Autoren definierten Referenzsystemes vorzunehmen.
Auch andere Autoren dokumentierten durch Untersuchungen unterschiedlich großer
Patientenstichproben eine gewisse Variabilität der Höhe des IV. Ventrikels. Die in der
Literatur vorhandenen Daten wurden vornehmlich durch die heute nicht mehr übliche Methode
der zerebralen Pneumographie bzw. Ventrikulographie ermittelt. Die Tabelle 10 gibt eine
Übersicht über die in verschiedenen Publikationen erfaßten statistischen Maße des IV.
Ventrikels.
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Tabelle 10 - Variabilität der Höhe des IV. Ventrikels
Autoren, Jahr : Afshar et al,
1978 [2]
Amundsen
et al, 1966
[13]
Oberson et
al, 1969
[50]
Oberson et
al, 1969
[51]
Corrales et
al, 1972
[23]
Stichprobenumfang : 30 100 322 322 100
Mittelwert [mm] : 10,87 12,5 11 12,8 5
Variationsbreite [mm] : 8,8 - 13,4 9 - 15 7,3 - 13,8 10,9 - 14,5 3 - 10
Standardabweichung [mm] : 1,31 1,14
3.3.2 Gemeinsames Referenzsystem verschiedener Hirnstammabschnitte
Wie bereits ausführlich beschrieben, trennten Afshar et al. die Ergebnisse der stereotaktischen
Vermessung des Mittelhirns, der Brücke und der kranialen Medulla oblongata von denen der
kaudalen Medulla oblongata. Für beide Atlasanteile definierten sie jeweils individuelle
Referenzsysteme (s. Abb. 1). Anatomisch stellen diese Abschnitte aber eine kontinuierliche
Struktur mit fließendem Übergang dar. Für eine probatorische Anpassung erschien es sinnvoll,
beide Atlanten in einem Datensatz zu verwenden und anhand eines gemeinsamen
Referenzsystemes an die FLASH 3D MRT Serien der sechs Probanden anzupassen. Der
kraniale Abschnitt endet mit der Schicht -14 mm, die kaudale Medulla oblongata beginnt mit
der Schicht -15mm. Um durch räumliche Interpolation zwischen beiden Atlasteilen eine
kraniokaudale Kontinuität herzustellen, wurden die Koordinaten der fronto-okzipitalen (X-)
Achse des kaudalen Datensatzes um 2 mm reduziert, d. h. nach frontal verschoben.
Abb. 14: Überschneidungen der Atlanten.
Die axiale Originalschicht (+1mm) zeigt in
achtfacher Vergrößerung Überschneidungen
zwischen Strukturen des Hirnstamm- (17, 30)
und des Kleinhirnatlanten (09, 12).
D* (06) rosa, E* (08) orange, F* (09) gelb,
G* (12) grün, IV V (17) blau, S.C.P. (30) violett
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3.4 Ergebnisse der Atlasanpassung an MRT Bilddaten
Wie bereits erwähnt, wurde der digitalisierte stereotaktische Afshar Atlas in einem
Neuronavigationssystem durch das beschriebene Superpositionsverfahren exemplarisch an
sechs verschiedene FLASH (fast low angle shot) 3D MRT Serien angepaßt. Das dazu benutzte
neuroradiologische Bildmaterial stammte von gesunden Probanden, die in Bezug auf Alter und
Geschlecht wahllos ausgesucht worden waren. Es wurden bewußt MRT Bilddatensätze mit
unterschiedlichen Schichtdicken SL, Zoomfaktoren X und Pixelgrößen ausgewählt. Die
folgenden Seiten illustrieren die Ergebnisse der jeweiligen Superposition in verschiedenen
Ansichten (axial, frontal und sagittal), unterschiedlichen Bildausschnitten und Vergrößerungen
bzw. Zoomfaktoren. Die für eine individuelle Anpassung ermittelten Skalierungsfaktoren und
Translationsparameter werden jeweils gemeinsam mit den Abbildungen einer MRT Serie
tabellarisch aufgeführt (s. Abb. 15 - 20).
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Abb. 15: PROB01. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB01
Bilddaten : Midsagittalindex : 43
Slice (SL) [mm] : 1.6
Zoom (X) : 1.20
MRPixelSize : 0.976562
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 1.00
Skal.-faktor (Y) : 1.08
Skal.-faktor (Z) : 1.00
Translation :  (X) [mm] : - 1
 (Y) [mm] : - 5
 (Z) [mm]
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Abb. 16: PROB03. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB03
Bilddaten : Midsagittalindex : 94
Slice (SL) [mm] : 1.2
Zoom (X) : 1.00
MRPixelSize : 1.171875
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 1.11
Skal.-faktor (Y) : 1.30
Skal.-faktor (Z) : 1.00
Translation :  (X) [mm] : - 1
 (Y) [mm] : - 2
 (Z) [mm]
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Abb. 17: PROB07. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB07
Bilddaten : Midsagittalindex : 59
Slice (SL) [mm] : 1.6
Zoom (X) : 1.17
MRPixelSize : 1.001603
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 0.80
Skal.-faktor (Y) : 0.90
Skal.-faktor (Z) : 1.00
Translation :  (X) [mm] : - 1
 (Y) [mm] : - 2
 (Z) [mm]
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Abb. 18: PROB10. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB10
Bilddaten : Midsagittalindex : 72
Slice (SL) [mm] : 1.4
Zoom (X) : 1.17
MRPixelSize : 1.001603
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 0.90
Skal.-faktor (Y) : 1.00
Skal.-faktor (Z) : 1.00
Translation :  (X) [mm] : - 2
 (Y) [mm] : - 2
 (Z) [mm] + 1
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Abb. 19: PROB13. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB13
Bilddaten : Midsagittalindex : 70
Slice (SL) [mm] : 1.6
Zoom (X) : 0.98
MRPixelSize : 1.195791
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 1.21
Skal.-faktor (Y) : 1.30
Skal.-faktor (Z) : 0.90
Translation :  (X) [mm] : - 2
 (Y) [mm] : - 5
 (Z) [mm] + 1
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Abb. 20: PROB15. 3D FLASH MRT Serie mit digitalem Afshar Atlanten in axialer (oben links), frontaler
(oben rechts) und zwei sagittalen Ansichten (unten).
SF (01) gelb, Aq. (02) hellblau, IV V (17) dunkelblau, R.N. (29) violett, S.N. (31) grau, S.C.P. (30) rosa
Proband : PROB15
Bilddaten : Midsagittalindex : 94
Slice (SL) [mm] : 1.6
Zoom (X) : 1.17
MRPixelSize : 1.001603
Atlas_PixelSize : 0.2
Skalierung : Skal.-faktor (X) : 0.82
Skal.-faktor (Y) : 0.82
Skal.-faktor (Z) : 1.00
Translation :  (X) [mm] : - 1
 (Y) [mm] : - 1
 (Z) [mm]
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4 Diskussion
4.1 Die Anwendung stereotaktischer Atlanten
Der erste stereotaktische Atlas wurde 1952 von Spiegel und Wycis [60] publiziert. Seitdem
entstanden weitere Atlanten, die ihr jeweiliges Augenmerk auf unterschiedliche Hirnregionen
richten und somit Wert auf die Darstellung verschiedener anatomischer Strukturen legen. Die
ersten stereotaktischen Atlanten beruhen auf der histologischen Untersuchung einer kleinen
Stichprobe von Gehirnen. Zum Teil beinhalten sie lediglich die Daten eines einzelnen
Präparates und werden deshalb als nicht-probabilistische Atlanten bezeichnet. Probabilistische
Atlanten hingegen versuchen - meist unter Verzicht auf Detailreichtum - den Akzent auf die
Variabilität der anatomischen Verhältnisse in einer größeren Stichprobe zu setzen.
Seit 1957 wurden von Talairach et al. [62 - 65] insgesamt vier stereotaktische Gehirnatlanten
publiziert. Dem heute in der klinischen Anwendung am häufigsten benutzten Atlanten aus dem
Jahr 1988 [64] liegen die Untersuchungen von zwei rechten Gehirnhälften zu Grunde. Er
identifiziert und lokalisiert die zytoarchitektonischen Felder nach Brodmann und andere
oberflächlich gelegene kortikale Strukturen, beschreibt aber nicht die Anatomie des
Hirnstammes unterhalb des Mittelhirns. Verschiedene digitale Versionen dieses Atlanten
werden deshalb vornehmlich für den Vergleich funktioneller Gehirndarstellungen (fMRT, PET)
benutzt.
Delmas und Pertuiset veröffentlichten 1959 in Paris einen topometrischen Hirnatlanten, der auf
der neuroanatomischen Untersuchung von 28 menschlichen Gehirnpräparaten beruht [25]. Er
umfaßt 14 sagittale, 9 frontale und 5 axiale Schnittserien. Dieser Atlas kann als erster Prototyp
eines probabilistischen Hirnatlanten verstanden werden. Neben den topographischen Daten der
unter Zuhilfenahme eines Referenzsystemes lokalisierten Hirnstrukturen beinhaltet er auch
statistische Informationen über deren Variationsbreite. 1996 entstand im Institut für Anatomie
I der RWTH Aachen eine digitale Version [17], die u.a. als Hilfsmittel stereotaktischer
Operationen, insbesondere am Corpus amygdaloideum, dienen kann. Im Bereich des
Hirnstammes berücksichtigten Delmas und Pertuiset bei ihren Untersuchungen lediglich die
äußeren Konturen von Pons, Medulla oblongata, Zerebellum, Lamina quadrigemina, Corpus
pineale und Aqueductus cerebri. Die einzige Binnenstruktur, die vermessen wurde, ist der
Nucleus ruber.
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Andrew und Watkins [14] erstellten 1969 einen stereotaktischen Atlanten des menschlichen
Thalamus. Er basiert auf der Untersuchung von 26 verschiedenen Thalami aus 15 Gehirnen
und gilt ebenfalls als probabilistischer Atlas. Die aus allen Präparaten statistisch ermittelten
Daten werden jeweils gemeinsam in einer Abbildung wiedergegeben.
Schaltenbrand und Wahren sammelten makroskopische und mikroskopische Schnitte von
insgesamt 111 Präparaten. Ihr 1977 veröffentlichter stereotaktischer Atlas [55] enthält
Abbildungen 12 koronarer Schnitte von vier verschiedenen Gehirnen. Die Abstände zwischen
den Schichten eines Präparates schwanken zwischen 4 und 12 mm. Die fünf abgebildeten
Sagittalschnitte stammen von einem einzelnen Gehirn mit einem Schichtabstand zwischen
4,5 und 6 mm. Der mikroskopische Teil beschränkt sich auf drei Schnittserien. Da die
jeweiligen Abbildungen nur den Befund eines individuellen Präparates wiedergeben, ist dieser
Atlas nicht-probabilistisch. Rückschlüsse auf die Grundgesamtheit sind daher nur eingeschränkt
möglich. Es existieren verschiedene digitale Versionen des Atlanten, die ihre klinische
Anwendung vor allem zur Unterstützung funktioneller Interventionen im Bereich des
Dienzephalon finden. Der Atlas enthält auch stereotaktische Daten des Hirnstammes. Da in
dieser Region allerdings relativ große und unregelmäßige Abstände zwischen den einzelnen
histologischen Schichten bestehen (1,5 - 4 mm), eignen sie sich jedoch nicht für eine digitale
Repräsentation.
Paxinos und Huang [52] stellten 1995 einen Hirnstammatlanten vor, der auf stereotaktischen
Vermessungen eines einzigen menschlichen Gehirnes beruht und daher ebenfalls als nicht-
probabilistischer Atlas anzusehen ist. Bisher ist keine digitale Version des beschrieben Atlanten
bekannt geworden.
Da der zwischen 1974 und 1978 erarbeitete stereotaktische Wahrscheinlichkeitsatlas des
menschlichen Hirnstammes von Afshar, Watkins und Yap [1 - 8] nicht auf der Untersuchung
eines einzelnen Präparates beruht, sondern in einer detaillierten Studie die interindividuelle
Variabilität von 30 verschiedenen Gehirnen repäsentiert, ist auch er als probabilistischer Atlas
zu verstehen. Jede im Atlas abgebildete Zeichnung repräsentiert die 70 % Perzentile der
berechneten Mittelwerte der histologisch ermittelten Grenzen von 42 anatomischen
Binnenstrukturen in 30 Präparaten. Zusätzlich beschreiben die Autoren detaillierte
Variabilitätsprofile aller anatomischen Strukturen. Dieser Atlas ist der einzige in der Literatur
verfügbare probabilistische Atlas des menschlichen Hirnstammes. Mit einer digitalen Version
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dieses Atlanten könnten zum einen die statistischen Informationen von 30 anatomischen
Präparaten auf einen neuroradiologischen Bilddatensatz angewendet werden. Zum anderen
erschien es reizvoll, eine digitale Repräsentation dieses Atlanten zu schaffen, da er mit seinen
42 stereotaktisch vermessenen histologischen Binnenstrukturen über einen großen
Detailreichtum verfügt, den kein anderer der bisher bekannt gewordenen Atlanten beschreibt.
Darüber hinaus bietet dieser Atlas - im Gegensatz zu anderen - günstige technische
Voraussetzungen für eine Digitalisierung, weil die Autoren alle histologischen Schnitte in einer
Ebene, d. h. in axialer Schnittführung, präsentieren und jeweils einen einheitlichen Abstand von
1 mm zwischen den benachbarten Schichten benutzen.
Die Häufigkeit stereotaktischer Interventionen am menschlichen Hirnstamm für diagnostische
und therapeutischen Maßnahmen hat in den letzen Jahren mit der stetigen Weiterentwicklung
moderner neuroradiologischer Verfahren erneut deutlich zugenommen [11, 31, 37 - 40, 44].
Wie bereits beschrieben, nehmen verschiedene Autoren derzeit bei CCT oder MRT geführten
Hirnstammbiopsien sowohl bei einem transkortikalen frontalen als auch durch einen
subokzipitalen transzerebellären Zugangsweg Parenchymverletzungen in Kauf [11, 31, 37 - 40,
44]. Dabei müssen die Operateure den neurochirurgischen Eingriff ohne genaue Kenntnis der
morphologischen Binnenstrukturen planen, da diese sich, wie bereits ausführlich dargelegt, nur
unzureichend visualisieren lassen. In der Zeit zwischen 1971 und 1978, in der Afshar et al.
ihren Atlanten erarbeiteten, entwickelte sich ein zunehmendes Interesse an der Anwendung
stereotaktischer Techniken im Bereich der hinteren Schädelgrube, z. B. zur Behandlung
atypischer Gesichtsschmerzen oder der Trigeminusneuralgie [2]. Schon 1978 nannten die
Autoren als allgemeines Ziel ihrer Arbeit die mögliche Verbesserung funktioneller
Neurochirurgie und neurophysiologischer Untersuchungen sowie die Weiterentwicklung der
neuroanatomischen Lehre. In einem weiteren Schritt könnte die klinische Anwendung des im
Rahmen dieser Arbeit entstandenen digitalen Afshar Atlanten dazu beitragen, die
Beeinträchtigung bedeutender anatomischer Strukturen in neurofunktionellen Systemen bei
stereotaktischen Maßnahmen durch die Benutzung präziser histologischer Informationen zu
reduzieren.
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4.2 Fehlerbetrachtung - Erstellung des stereotaktischen Atlanten
Dieser Abschnitt soll alle Arbeitsschritte, die Afshar, Watkins und Yap bei der Erstellung ihres
stereotaktischen Hirnstammatlanten unternahmen, genau betrachten, um mögliche
Fehlerquellen aufzuzeigen. Dazu werden die einzelnen Schritte der Autoren in chronologischer
Reihenfolge wiedergegeben und bewertet.
4.2.1 Stichprobe
Die Autoren benutzten in Routineautopsien gewonnene Hirnstammpräparate aus einer
Stichprobe von 30 Patienten, bei denen kein Hinweis auf eine Erkrankung des
Zentralnervensystems festgestellt werden konnte. Eine Affektion des untersuchten Gewebes
durch mögliche neuropathologische Einflüsse (Ischämie, Entzündung, Tumor, Raumforderung,
Gewebskompression, Ödem, etc.) kann somit als weitgehend ausgeschlossen angesehen
werden. Angaben über Alter oder Geschlecht der Patienten werden nicht gemacht. Es ist
jedoch anzunehmen, daß die Untersuchung aufgrund des relativ großen Stichprobenumfanges
von 30 Exemplaren eine mögliche interindividuelle Variabilität ausreichend repräsentiert.
4.2.2 Präparation
Durch Fixation oder histologische Bearbeitung bedingte postmortale Faktoren kann die
intravitale Topographie zerebraler Strukturen in einem unterschiedlichen Ausmaß beeinflußt
werden [32, 33, 41 - 43, 55, 61]. Diese Faktoren sollten berücksichtigt werden, wenn an
anatomischen Präparaten erhobene Befunde auf Verhältnisse am Lebenden übertragen werden.
Bereits 1923 beschrieb Schultze [56], daß post mortem, abhängig vom zeitlichen Intervall
zwischen Tod und Sektion, Volumenverschiebungen durch die Diffusion von Liquor in das
Hirnparenchym auftreten. In 159 untersuchten Fällen betrug das Volumen des Liquor
cerebrospinalis drei Stunden nach dem Tod im Mittel 100 ml, nach etwa 21 Stunden nur noch
49 ml. Bei gleichmäßiger Diffusion der Hälfte des Liquor in das Gehirn sei ein Fehler durch
Volumenzunahme von etwa 5 % zu erwarten. Afshar et al. bearbeiteten jedes Gehirn innerhalb
von 12 Stunden nach dem Tod, wobei bei linearer Diffusion eine Abnahme des
Liquorvolumens um maximal 30 ml anzunehmen ist. Der Fehler durch Volumenzunahme des
Gehirngewebes würde demnach weit unter 5 % liegen.
Bei extrakranieller Fixation von Gehirnen tritt in der Regel eine Veränderung der
makroskopischen Proportionen zwischen Hirnstamm und Vorderhirn auf [43]. Diese können
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stark von den In-vivo-Proportionen abweichen. Für eine spätere gemeinsame Anwendung
stereotaktischer Atlanten mit neuroradiologischen Verfahren sind intrakraniell fixierte Gehirne
vorzuziehen. Afshar et al. benutzten die Corsellis Technik [24]. Diese intrakranielle
Fixationstechnik ermöglicht es, Zerebellum und Hirnstamm in situ gemeinsam mit der
umgebenden hinteren Schädelgrube zu entnehmen. So ließen sich mögliche
präparationsbedingte Beschädigungen, Verzerrungen und Proportionsverschiebungen dieser
beiden Strukturen auf ein Minimum reduzieren.
Verschiedene Autoren fanden bei ihren Gehirnpräparationen Materialschrumpfungen durch die
Fixierung des Gewebes in Formalin. Gortvai und Teruchkins [32] beschrieben diese in einem
Umfang von 5 %, Schaltenbrand et al. [55] von 12 %, und Strauss et al. [61] fanden sie in
einem Ausmaß zwischen 6 und 22 %. Afshar et al. brachten vor der Fixierung ihrer Corsellis
Präparate in der kraniokaudalen Achse Markierungsnadeln in definierten Abständen von 5 mm
in jeden Hirnstamm ein. Erst dann wurden die Präparate für 6 bis 10 Wochen in 10%iger
Formalinlösung aufbewahrt. Durch anschließende Kontrollmessungen an den
Markierungsnadeln konnten die Autoren zeigen, daß durch Formalin keine
Gewebeschrumpfungen auftraten. In zwei Fällen wurde sogar eine Ausdehnungen des
Materials um 2 % festgestellt. Diese beiden Präparate wurden deshalb nicht zur
stereotaktischen Untersuchung benutzt. Sie dienten später im Atlas lediglich zur
exemplarischen Illustration der Schemazeichnungen.
Die stereotaktische Ausrichtung der Corsellis Präparate in einem Bennett Rahmen [16] diente
der exakten Lokalisation und Markierung der Referenzstrukturen und der Mediansagittalebene
mittels Positiv Kontrast Ventrikulographie. Bevor die einzelnen Präparate in Gelatine
eingebettet werden konnten, mußten sie in einer Perspex Box entsprechend ihrer
Referenzebenen ausgerichtet, sorgfältig fixiert und in Blöcke von je 4 ∗ 4 ∗ 6 cm geschnitten
werden. Die Autoren lassen die Quantifizierung möglicher systematischer Fehler bei diesen
Arbeitsschritten unerwähnt.
Kretschmann et al. [41, 42] beschreiben bei ihren Untersuchungen ungleichmäßige
Volumenverluste von Gehirngewebe um 40 - 50 % bei der Einbettung in Paraffin oder
Celloidin. Die etwa 84 % Wasser enthaltende graue Substanz schrumpfe im Mittel um 51 %,
die etwa 71 % Wasser enthaltende weiße Substanz um 42 %. Auch Afshar et al. bezeichnen
den Versuch der Einbettung in Paraffin oder Celloidin als nicht zufriedenstellend. Jedoch
konnten nach ihren Angaben signifikante Materialschrumpfungen durch eine von Andrew und
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Watkins [14] entwickelte Methode durch Einbettung der Präparate in Gelatine vermieden
werden. Dazu wurden die Blöcke für 18 Stunden auf 37 °C (Körpertemperatur) erwärmt,
anschließendes für 24 Stunden auf 4 °C abgekühlt und schließlich für weitere drei Stunden bei
-26 °C eingefroren. Die gefrorenen Blöcke wurden dann mit einem Leitz Makrotom in
Axialschnitte mit einer einheitlichen Schichtdicke von je einem Millimeter geschnitten.
Zur Visualisierung der histologischen Strukturen benutzten die Autoren eine Färbung nach
Mulligan [47]. Diese ermöglichte nach ihrem Ermessen eine gute Differenzierung einzelner
Binnenstrukturen im histologischen Schnitt. Jedes Präparat wurde innerhalb von 48 bis 72
Stunden untersucht, um einen Verlust der Darstellungsgüte einzelner Strukturen durch
Diffusion des Farbmaterials zu vermeiden. Dazu betrachtete man die Axialschnitte eines
Präparates in sechs- oder zwölffacher Vergrößerung mit einem Wild Binokular Mikroskop,
wobei mit einem Kamera Lucida Zusatzgerät Zeichnungen angefertigt wurden. Mit diesem
ebenfalls von Andrew und Watkins [14] erarbeiteten Verfahren wurden die Abstände zwischen
den definierten Referenzebenen und den Grenzen aller betrachteten anatomischen Strukturen in
den axialen Serienschnitten exakt vermessen. Anhand der gewonnenen Daten wurden mit
einem IBM 360-65 Computer die Variabilitätsprofile und die Schemazeichnungen des
stereotaktischen Wahrscheinlichkeitsatlanten erstellt. Die benutzte Software wird dabei nicht
näher beschrieben.
Insgesamt folgen Afshar, Watkins und Yap bei der stereotaktischen Herstellung der Präparate
einem gut ausgearbeiteten Konzept. Sowohl ihre Bemühungen, mögliche postmortale
Störgrößen zu minimieren, als auch die Präzision der anschließenden histologischen
Vermessung erscheint ausreichend exakt für eine klinische Anwendung ihres
Hirnstammatlanten.
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4.3 Fehlerbetrachtung - Digitalisierung
Im Folgenden soll eine genaue Betrachtung der Fehlermöglichkeiten bei der Digitalisierung des
stereotaktischen Wahrscheinlichkeitsatlanten von Afshar, Watkins und Yap erörtert werden.
Dazu werden die einzelnen Arbeitsschritte erneut in chronologischer Reihenfolge dargestellt
und bewertet.
4.3.1 Einlesen der Schemazeichnungen und erste Editierphase
Statistische Fehler im Sinne einer Vergrößerung oder Verzerrung der anatomischen Strukturen
können entstehen, wenn Fotokopien der Atlasschemazeichnungen als Grundlage der
Digitalisierung benutzt werden. Diese Fehlermöglichkeit wurde bereits früher bei der
Erstellung des digitalen Hirnatlanten nach Delmas und Pertuiset im Institut für Anatomie I der
RWTH Aachen umfassend quantifiziert [17] und deshalb im Rahmen dieser Arbeit nicht
wiederholt. Die ermittelten Fehler schwankten, nach dreifacher Messung und
Mittelwertbildung, zufällig mit Streuungen von 0,6 bis 1,9 mm in der Horizontalen und von
0,9 bis 2,1 mm in der Vertikalen. Allerdings ist zu bedenken, daß die untersuchten Strukturen
zwischen 107 und 199 mm maßen. Die Präparate des Afshar Atlanten haben jedoch eine
deutlich kleinere Ausdehnung. Die größte stereotaktisch untersuchte Binnenstruktur, die
Pyramidenbahn C.S.T. (04), mißt in der im Atlanten abgebildeten fünffachen Vergrößerung
maximal 88 mm in der Horizontalen und 74 mm in der Vertikalen. In Bezug auf absolute
Werte ist bei diesem Atlanten daher ein deutlich geringeres Ausmaß einer möglichen
Vergrößerung anzunehmen.
Die anschließende Digitalisierung erfolgte nach einer bereits früher von v. Keyserlingk et al.
[36] beschriebenen Methode auf einem Digitalisiertablett der Firma Hewlett Packard
(HP 9111 A). Bei einer theoretischen Auflösung des Graphiktablettes von 0,06 mm pro Pixel
und einer Auflösung des digitalen Atlanten von 0,2 mm pro Voxel erscheint die durch
Fotokopie mögliche Vergrößerung und Verzerrung einzelner Strukturen als relativ groß. Die
Schemazeichnungen des Atlanten wurde auf dem Tablett nacheinander ausgerichtet und fixiert.
Mit einem Digitalisierstift konnten dann die Mittellinie ML als vertikale Achse und der Boden
des IV. Ventrikels IV Vent F als horizontale Achse definiert werden. Der Schnittpunkt beider
Referenzebenen ergab den Ursprung eines kartesischen Koordinatensystems, durch den alle zu
digitalisierenden Punkte exakt definiert wurden. Anhand dieses Kontrollpunktes konnte auch
die Genauigkeit der Methode eingeschätzt werden. Der Punkt wich in den 54 digitalisierten
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axialen Schichten insgesamt 14mal von seinem Sollwert ab, davon einmal um vier Pixel, in den
restlichen Schichten lediglich um ein Pixel. Alle anatomischen Strukturen einer Originalschicht
einschließlich der Referenzpunkte wurden mit dem Stift punktweise eingelesen und gemeinsam
mit einer zugeordneten Strukturnummer als ASCII Code in sogenannten Pent Files
abgespeichert.
Einige stereotaktische Atlanten weisen zum Teil eine relativ kräftige Linienführung auf, wobei
die im Vergleich zur Auflösung des Graphiktablettes dickeren Linien der Zeichnungen die
Konturen des digitalisierten Atlanten im Vergleich zum Original verändern können. Auch kann
die Digitalisierung von Punktwolken ohne durch eine Linie definierte Kontur bei diesem
Verfahren zu Fehlern im Sinne einer Vergrößerung der digitalisierten Struktur führen [17, 36].
Afshar et al. stellen jedoch alle stereotaktisch untersuchten Strukturen in den
Schemazeichnungen mit eindeutig identifizierbaren Konturen in einer schmalen Linienführung
dar. Die Genauigkeit der Digitalisierung kann demnach als hoch angesehen werden, da
lediglich die vorgezeichneten Linien sorgfältig verfolgt werden mußten.
In der ersten Editierphase wurden mit dem beschriebenen Editorprogramm nacheinander alle
axialen Originalschichten betrachtet und interaktiv bearbeitet. In Vorbereitung des nächsten
Arbeitsschrittes, der räumlichen Interpolation, wurden bei der Digitalisierung entstandenen
Konturunterbrechungen durch Hinzufügen einzelner Pixel geschlossen und scharfe Kanten
durch Löschen überflüssiger Pixel abgerundet. Eine systematische Veränderung der
bearbeiteten Strukturen ist hierbei nicht zu erwarten. Um einen möglichst genauen
Lagevergleich zwischen der Abbildung einer Originalschicht und dem digitalisiertem Bild zu
gewährleisten, wurde in der axialen Ansicht des Editierprogrammes mittels horizontaler und
vertikaler Hilfslinien das Koordinatensystem des Afshar Atlanten in das digitale Bild
übertragen.
4.3.2 Interpolation und zweite Editierphase
Die räumliche Interpolation erfolgte auf der Grundlage der digitalisierten Atlasschichten
entlang der kraniokaudalen Achse des Hirnstammes unter Anwendung eines Algorithmus nach
Akima [9, 10]. Aus den zweidimensionalen Pixeln der Originalschichten entstanden
Volumenelemente - Voxel - mit einer Kantenlänge von 0,2 mm. Diese Auflösung ist im
Vergleich zu anderen digitalen Repräsentationen stereotaktischer Atlanten sehr hoch. Der
digitale Atlas nach Delmas und Pertuiset hat eine Auflösung von 0,5 mm pro Voxel [17]. Auch
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Afshar et al. beschrieben in mehreren Publikationen 3D Serienrekonstruktionen ihres Atlanten -
stereopairs - [3 - 8], wobei jedoch aus dem ursprünglichen Schichtabstand eine Auflösung von
1 mm resultiert.
Der Interpolationsvorgang nach dem Akima Algorithmus [9 - 10] bearbeitet jede anatomische
Struktur, indem durch ihre Voxel automatisierte Kurven gelegt werden. So werden die
Bildpunkte der benachbarten Schichten miteinander verbunden. Da ein Voxel definitionsgemäß
eine Repräsentation eines Volumens darstellt, wird die Strukturzugehörigkeit angenommen,
unabhängig davon, ob das Voxel am inneren, der Struktur zugewandten Rand, in der Mitte
oder gar am äußeren Rand geschnitten wird. Dieser Mechanismus führt notwendigerweise zu
einer Vergrößerung und wird zusätzlich dadurch verstärkt, daß nicht eine sondern viele Kurven
zu einer dreidimensionalen Interpolation notwendig sind. Eine mögliche Vergrößerung ist
sowohl von der Größe einer Struktur als auch vom Abstand zwischen den Originalschichten
abhängig. Mit einem einheitlichen und relativ geringen Schichtabstand von 1 mm bietet der
Afshar Atlas demnach günstige Voraussetzungen für eine räumliche Interpolation mit dem
Akima Algorithmus.
Der Algorithmus bearbeitet und verändert ebenfalls die nach dem Digitalisieren bereits
sorgfältig editierten axialen Originalschichten des Atlanten. In der Absicht, dem systematischen
Fehler einer Vergrößerung entgegenzuwirken, wurden diese veränderten Schichten wieder aus
dem Datensatz entfernt und durch die zuvor editierten Originalschichten ersetzt. Da diese in
dem anschließenden zweiten Editiervorgang als Grundlage für eine Bearbeitung der
Zwischenschichten dienen sollten, wurden sie in der sagittalen und frontalen Ansicht des
Editors durch horizontale Hilfslinien markiert. Mögliche durch die Interpolation entstandene
Vergrößerungen individueller Strukturen im Bereich der Zwischenschichten konnten so besser
erkannt und beim Editieren ausgeglichen werden.
Vor der Interpolation wurden alle anatomischen Strukturen des stereotaktischen Atlanten
entsprechend ihrer Komplexität (Größe, Form, Berühren der Mittellinie oder Berühren
benachbarter Strukturen) in sechs verschiedene Gruppen eingeteilt (s. Tab. 2 - 7). Alle
Elemente einer Gruppe wurden daraufhin zunächst in einem separaten Arbeitsschritt
gemeinsam interpoliert und direkt anschließend editiert. Erst dann wurden die Strukturen einer
weiteren Gruppe bearbeitet. Dadurch konnten unerwünschte räumliche Überschneidungen
benachbarter Strukturen nach der Interpolation ausgeglichen werden.
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Sämtliche Elemente einer Gruppe, die gemeinsam interpoliert worden waren, wurden durch
den beschriebenen zweiten Editierschritt nacheinander in den entstandenen Zwischenschichten
interaktiv bearbeitet. Dadurch ließen sich unbeabsichtigte Nebeneffekte der Interpolation, wie
z.B. Vergrößerungen oder Überschneidungen morphologisch benachbarter Strukturen sowie
Unterbrechungen und Unregelmäßigkeiten einzelner Konturen, minimieren. Bei der
Beurteilung und Bearbeitung von Strukturüberschneidungen diente jeweils die kraniale und die
kaudale Originalschicht des Atlanten als Grundlage. Nach Abschluß des zweiten
Editierschrittes konnte eine räumliche Überschneidung benachbarter anatomischer Strukturen
in allen drei Ebenen ausgeschlossen werden. Jedes einzelne Voxel einer Struktur wurde in der
Axialebene aller Zwischenschichten sukzessive aufgesucht und die Kontinuität der Struktur in
allen drei Ansichten (axial, frontal und sagittal) sorgfältig überprüft. Durch Hinzufügen
einzelner Voxel konnte eine dreidimensionale Kontinuität der Strukturen erreicht werden.
Überflüssige Voxel wurden entfernt.
Wie bereits erwähnt, weist die Oberfläche des Hirnstammes SF (01) sowohl zwischen den
benachbarten Originalschichten +3 mm und +4 mm als auch zwischen -8 mm und -9 mm zu
große Konturschwankungen auf, um mit dem Editor eine kontinuierliche Verbindung zu
schaffen. Der IV. Ventrikel IV V (17) ist in den Originalschichten zwischen -8 mm und +1 mm
ebenfalls ähnlichen Schwankungen unterworfen. Deshalb besitzen diese Strukturen in der
frontalen und sagittalen Ansicht dieser Abschnitte keine geschlossene Kontur (s. Abb. 11 und
Tab. 9). Darüber hinaus liegt die Oberfläche des Hirnstammes SF (01) nicht in allen
Abschnitten des Atlanten in den axialen Originalschichten als geschlossene Struktur vor
(s. Tab. 9). In den beschriebenen Bereichen konnten durch den Interpolationsalgorithmus keine
Zwischenschichten erzeugt werden. Diese beiden Strukturen lassen sich jedoch in den MRT
Bildserien sehr gut visualisieren und sollten später als mögliche Kontrollstrukturen zur
Überprüfung der Superposition des digitalen Atlanten in das 3D MRT Navigationssystem
dienen. Es erschien also sinnvoll, eine weitere Version des digitalen Afshar Atlanten zu
erzeugen, welche die Oberfläche des Hirnstammes SF (01) und den IV. Ventrikel IV V (17) in
allen Abschnitten sowohl in den axialen Originalschichten als auch in den Zwischenschichten
als eine kontinuierliche Struktur enthält (s. Tab. 9). Daher wurden diese beiden Elemente auf
der Grundlage der Originalschichten in den Zwischenschichten schrittweise ohne eine durch
Interpolation gewonnene Vorlage im Editor manuell hinzugefügt. Um eine bestmögliche und
ausreichende Genauigkeit zu gewährleisten, dienten auch bei diesem Arbeitsschritt jeweils die
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kranial und kaudal gelegenen Originalschichten in einem Abstand von 1 mm als Grundlage des
modifizierten Editiervorganges.
4.4 Ausblick
Wie beschrieben, wurde die entstandene digitale Version des stereotaktischen
Wahrscheinlichkeitsatlanten von Afshar, Watkins und Yap bereits probatorisch an einige
FLASH (fast low angle shot) 3D MRT Serien angepaßt. Die sechs ausgewählten
neuroradiologischen Bilddatensätze mit unterschiedlichen Schichtdicken SL, Zoomfaktoren X
und Pixelgrößen erforderten für eine individuelle Superposition des Atlanten die im
Ergebnisteil dokumentierte Anpassung ihrer jeweiligen Skalierungsfaktoren und
Translationsparameter. Die Absicht dieser exemplarischen Anpassungsversuche war vor allem
eine erste Illustration des 3D MRT Neuronavigationssystemes und des
Superpositionsverfahrens für den digitalen Afshar Atlanten an MRT Bilddatensätze. Es soll an
dieser Stelle ausdrücklich darauf hingewiesen werden, daß die Anpassung des Atlanten damit
zunächst auf neurologisch gesunde Probanden beschränkt war. Auch läßt eine kleine
Stichprobe von sechs Bildserien keine statistische Aussage bezüglich der Anpassungsgüte zu.
Der digitale Afshar Atlas sollte deshalb über den Rahmen dieser Arbeit hinausgehend an eine
umfangreichere Stichprobe von MRT Serien systematisch angepaßt werden, um seine
Anpassungsgüte und letztendlich die Qualität des Atlanten für eine klinische Anwendung
ausreichend evaluieren zu können. Später sollte ebenfalls eine eigene Auswertung der
Superposition des Atlanten an eine Stichprobe radiologischen Bildmaterials erfolgen, das
neuropathologische Veränderungen des Hirnstammes oder der hinteren Schädelgrube zeigt.
4.4.1 Systematische neuroradiologische Vermessung des IV. Ventrikels
Afshar et al. ermittelten eine Variabilität der Höhe des IV. Ventrikels, definiert als Abstand
zwischen Ventrikelboden und Fastigium. Für die 30 untersuchten Präparate wird eine
Schwankung der Ventrikelhöhe von 8,8 mm bis maximal 13,4 mm bei einem statistischen
Mittelwert von 10,87 mm und einer Standardabweichung von 1,31 mm angegeben. Die
Autoren führten deswegen für die Vermessung der Kleinhirnkerne ein separates
Referenzsystem ein (s. Abb. 1). Auch für die Bearbeitung des digitalisierten Atlanten im Editor
wurden die Daten des Kleinhirnatlanten von denen des übrigen Hirnstammes getrennt, um
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Überschneidungen einzelner Strukturen beider Atlasteile und möglicherweise daraus
resultierende Fehler beim Editieren auszuschließen.
Auch andere Autoren untersuchten die anatomische Variabilität der Höhe des IV. Ventrikels
[13, 23, 50, 51]. In der Literatur finden sich verschiedene Daten, die vor allem durch die heute
nicht mehr übliche Methode der zerebralen Pneumographie bzw. Ventrikulographie an
Stichproben verschiedener Größe erhoben wurden. Dabei schwankt die jeweils ermittelte
mittlere Ventrikelhöhe mit unterschiedlichen Variationsbreiten zwischen 5 mm [23] und
12,8 mm [51] (s. Tab. 10). Als Ursache dieser zum Teil erheblichen Variabilität sind
Unterschiede in den Untersuchungsbedingungen der einzelnen Autoren anzunehmen.
Das 3D MRT Neuronavigationssystem könnte bei der systematischen Vermessung einer
größeren Stichprobe von MRT Bildserien ebenfalls dazu dienen, die morphologische
Variabilität des IV. Ventrikels erneut zu untersuchen und statistisch zu evaluieren. So können
möglicherweise den in der Literatur veraltet erscheinenden Informationen bezüglich der Höhe
des IV. Ventrikels neuere, mit modernen neuroradiologischen Verfahren erhobene Daten
hinzugefügt werden.
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5 Zusammenfassung
Der 1978 von Afshar, Watkins und Yap publizierte stereotaktische Wahrscheinlichkeitsatlas
des menschlichen Hirnstammes enthält 52 axiale Schichten von Mesenzephalon, Pons und
Medulla oblongata in einem Abstand von 1 mm. Die Konturzeichnungen von 42 anatomischen
Binnenstrukturen repräsentieren jeweils die 70 Prozent Perzentile der 30 untersuchten
Hirnstammpräparate. Alle histologisch vermessenen Strukturen einschließlich ihrer
Referenzmarken wurden sorgfältig digitalisiert. Nach einer räumlichen Interpolation in
kraniokaudaler Achse entstand ein isotropes dreidimensionales Volumenkonturmodell mit einer
Auflösung von 0,2 mm pro Voxel.
In einem 3D MRT Navigationssystem Prototyp (Software Implementierung: C++, SUN OS
4.1.4 und OSF Motif 1.2), läßt sich die digitale Atlasversion durch Superpositionsverfahren in
FLASH (fast low angle shot) 3D MRT Serien (Siemens Magnetom 1.5 T, T1 gewichtete
sagittale Schichten - FL 40, TE 5, TR 0.04) integrieren. Entsprechende MRT Bilddatensätze
von sechs gesunden  Probanden, die sich in Schichtdicke SL, Zoomfaktor X und Pixelgröße im
MRT unterschieden, wurden ausgewählt und probatorisch angepaßt. Durch die interaktive
Übertragung des Referenzsystemes in die jeweilige Bildserie wurde eine initiale
Transformationsmatrix definiert. Da sie sich die Oberfläche des Hirnstammes SF (01), der
Aquaeductus cerebri Aq. (02), der IV. Ventrikel IV V (17) und der obere Kleinhirnstiel S.C.P.
(30) im MRT gut visualisieren und identifizieren lassen, wurden sie als Kontrollstrukturen der
Anpassungsgüte benutzt. Unter Benutzung affiner Transformationen (Translation, Rotation
und Scaling) konnte die initiale Anpassung interaktiv verbessert werden, wobei lediglich der
Atlas transformiert wurde, nicht aber die MRT Daten.
Über die im Rahmen dieser Arbeit erfolgte exemplarische Anpassung an sechs MRT Serien
hinausgehend sollte eine systematische Anpassung des Atlanten an eine größere Stichprobe
von MRT Bilddatensätzen durchgeführt werden. So sollte eine ausführliche statistische
Auswertung und Gesamtbeurteilung der Anwendungsqualität des digitalen stereotaktischen
Hirnstammatlanten nach Afshar, Watkins und Yap ermöglicht werden.
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